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I. 


UBER  DEN  MECHANISMUS  DER  NERVENREGENERATION. 

Bei  Verbindung  oder  Annaberung  der  beiden  Euden  eines  durcb- 
scbnittenen  peripberen  Nerven  erscbeinen  bekanntlicb  nacb  gewisser 
Zeit  in  der  Vereinigungsnarbe  Biindel  neugebildeter  Nervenfasern,  mittelst 
welcber  der  anatomiscbe  und  funktionelle  Zusammenbang  der  Nerven- 
stiicke  wiederbergestellt  wird.  Handelt  es  sicb  urn  ausgewacbsene  Tiere, 
so  erfordert  die  anatomiscb-pbysiologiscbe  Restaurierung  als  fast  uner- 
lasslicbe  Bedingung  die  innige  Aneinanderpassung  der  Nervenenden; 
bei  neugeborenen  oder  wenige  Tage  alten  Tieren  jedocb  erfolgt  die 
Wiederberstellung  selbst  dann,  wenn  die  Nervenstiimpfe  nicbt  einander 
genabert  werden,  sondera  in  ziernlicbem  Abstand  verbleiben. 

Wie  vollziebt  sicb  die  Regeneration  des  distalen  Segments,  dessen 
Fasern,  wie  die  friibesten  Beobacbter  zeigten,  zerfallen  und  absterben, 
und  welcbes  ist  der  Mecbanismus  bei  dem  Aufbau  der  Verbindungs- 
briicke  zvviseben  dem  zentralen  und  peripberen  Ende? 

Die  folgende  summariscbe  Gescbicbtsdarstellung,  in  welcber  icb 
die  wiederbolten,  von  zablreicben  Histologen  und  Pbysiologen  aus- 
gefiibrten  Untersucbungen  auffiibre,  lebrt  folgende  beide  Grundtbeorien, 
um  welcbe  sicb  die  iibrigen  bewegen:  die  Kontinuitats-  oder  monoge- 
nistiscbe  Theorie  und  die  Diskontinuitats-  oder  polygenistiscbe  Tbeorie. 

Die  Anbanger  der  ersteren  bebaupten,  dass  die  neugebildeten 
Fasern  des  peripberen  Endes  nicbts  anderes  sind  als  die  durcb  Knos- 
pung  und  Wacbstum  bewirkte  Verlangerung  der  Nervenfasern  des  zen- 
tralen Stumpfes,  wabrend  die  Polygenisten  meinen ,  dass  die  genannten 
Fasern  aus  der  Differenzierung  und  allmablicben  Umwandlung  der 
Zellen  der  Umkleidung  der  alten  Nervenfasern  (Kern  und  Protoplasma 
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des  interanularen  Segments,  welche  unter  der  Schwannscben  Scheide 
liegen)  hervorgehen.  Jene  Zellen  sollen  bald  eine  Kette  bilden,  deren 
Ringe  spater  verschrnelzen  und  kontinuierlicbe  Leitungen  schaffen. 
Beide  Hypotbesen  sind  abhangig  und  gewissermassen  die  logiscbe  Folge 
von  der  Auffassung,  welche  die  einzelnen  Neurologen  von  dem  Ursprung 
der  Nervenfasern  beim  Embryo  haben.  Jene,  welche,  wie  z  B.  His, 
Forel,  Stroebe,  Miinzer.  Lenbossek,  Kolliker  usw.,  den  Axon  des  Neu- 
roblasts oder  embryonalen  Neurons  fur  die  Verlangerung  des  Zellkorpers 
obne  primitive  Unterbrecbungen  balten,  neigen  in  der  Neuropatbologie 
zum  Monogenismus  oder  zur  Kontinuitatstbeorie.  Hingegen  verteidigen 
den  Polygenismus  der  regenerierten  Acbsenzylinder  diejenigen,  welcbe, 
wie  Dobrn,  Biingner,  Apatby,  Betbe  usw.,  annebmen,  da6  die  embryo- 
naren  Nervenfasern  durcb  Verscbmelzung  einer  Kette  von  Mesoderm- 
zellen  entsteben. 

Betracbten  wir  nun  die  Tatsacben,  welcbe  von  den  Anhangern 
dieser  Tbeorien  angefiibrt  werden,  sowie  die  von  einigen  Forschern  ver- 
teidigten  abweicbenden  Meinungen. 

Johannes  Miiller  und  Longet  baben  zuerst  nacbgewiesen,  daB  jeder 
Nerv  nacb  seiner  Trennung  vom  Zentrum  rascb  die  pbysiologiscbe  Er- 
regbarkeit  verliert;  indes  gebiihrt  Waller1)  das  Verdienst,  gestiitzt  auf 
eingebende  und  gut  durcbgefiihrte  Beobacbtungen,  eine  rationelle  Lebre 
iiber  die  Degeneration  und  Regeneration  der  Nervenbabnen  gescbaffen 
zu  baben.  Nacb  diesem  engliscben  Forscber  degenerieren  die  Fasern 
des  peripberen  Endes  des  durcbscbnittenen  Nerven,  sterben  ab  und 
zeigen  keine  Neigung,  sicb  durcb  Neubildung  zu  restaurieren.  Die  Pro- 
duktion  der  neuen  Fasern  soil  vom  zentralen  Stumpf  aus  erfolgen, 
welcber  vermoge  seiner  substantiellen  Kontinuitat  und  nutritiven  Soli- 
darity mit  den  motoriscben  Zellen  des  Riickemnarkes  oder  den  tro- 
pbiscben  Zentren  das  clistale,  modifizierte  Segment  wieder  aufzubauen 
imstande  sein  soil.  Daraus  folgt,  dass  der  Untergang  der  Fasern  des 
letzteren  durcb  die  gewaltsame  Trennung  ibrer  Axone  vom  tropbiscben 
Zentrum  bedingt  ist,  welch  letzteres  so  benannt  wircl  im  Hinblick  auf 
seine  Fabigkeit,  den  Stoffwechsel  der  aus  ihm  stammenden  Fasern  an- 
zuregen  und  zu  fordern .  Diese  Lebre  fand  eine  unmittelbare  Besta- 
tis;ung  durch  die  histologiscben  Untersuchungen  von  Brucb2),   der  je- 
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dock  den  Irrtum  beging,  den  Kernen  der  zentralen  Fasern  (Kernen 
der  Schwannschen  Scbeide)  die  Bildung  der  im  Narbengewebe  erscbei- 
nenden  Axone  zuzuscbreiben. 

Es  ist  in  der  Tat  beinerkenswert,  dass  Waller,  als  Pbysiologe,  in 
dessen  Zeitalter  die  Mangel  der  bistologiscben  Tecbnik  genaue  Struktur- 
beobacbtungen  nicbt  zuliessen,  zu  der,  wie  wir  spater  seben  werden, 
richtigenLosung  des  Problems  zu  gelangen  vermocbte  und  sicb  mit  Leicb- 
tigkeit  auf  einem  scbwierigen  Gebiet  zurecbt  fand,  auf  dem  sicb  selbst 
moderne  Gelebrte  nocb  verirrt  baben.  So  paradox  die  psycbologiscbe 
Erscbeinung  aucb  sein  mag,  so  ist  es  docb  sicber,  dass  in  dieser  uns 
bescbaftigenden  Frage,  im  Gegensatz  zu  dem,  was  uns  in  anderen 
Zweigen  der  Wissenscbaft  begegnet,  der  Irrtum  das  Neue,  die  Wabrbeit 
das  Alte  ist. 

Zur  Befestigung  der  Lebre  von  den  tropbiscben  Zentren  fehlte 
jedocb  die  sorgfaltige  bistologiscbe  Bestimmung  der  Vorgange  im  zen- 
tralen und  peripberen  Ende  des  durcbscbnittenen  und  regenerierten 
Nerven.  Diese  wicbtige  Aufgabe  wurde  gescbickt  und  zutreffend  ge- 
lost  zum  Teil  von  Brucb,  Remak3)  und  Eicbborst4),  vollstandig  von 
Ranvier5),  Vanlair6),  Nothafft7),  Stroebe s),  E.  Ziegler9)  und  vielen 
anderen. 

Diese  Autoren  bestatigten  bald  die  scbon  von  Nasse10)  und  Waller 
beobacbtete  Degeneration  des  peripberen  Stumpfes  und  konstatierten, 
dass  sie  durch  Nabt  der  getrennten  Enden  nicbt  gebeilt  wird,  womit 
sie  die  Hypotbese  von  Scbiff  iiber  die  Vernarbung  per  primam  der  zu- 
sammengefiigten  Nervenstiicke  widerlegten.  Es  geschiebt  bier  dasselbe 
wie  bei  den  merotomisierten  Infusorien:  die  kleinen  des  Kerns  beraubten 
Stiimpfe  sind  unfabig,  ibre  pbysiologiscbe  Tatigkeit  aufrecbt  zu  erbalten 
und  die  Zelltotalitat  wiederberzustellen. 

Im  Sinne  Ranviers,  der  den  Gegenstand  mit  besonderer  Routine 
und  Exaktbeit  studierte,  sind  die  Pbasen  der  Regeneration  bei  den  von 
ibrem  tropbiscben  Zentrum  getrennten  Fasern  folgende :  Scbon  vom 
zweiten  Tage  an  bemerkt  man,  daB  das  Mark  sich  retrabiert  ent- 
sprecbend  der  Zunabme  des  Umfangs  der  Lantermannscben  Einscbnii- 
rungen,  und  dass  die  zylindriscb-kegelformigen  Segmente  sicb  in  lang- 
licbe  Tropfen   verwandeln.     Gleicbzeitig   wird    der  Axon   blass  und 
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granuliert,  zerfiillt  in  unregelmassige,  wellige  oder  spiralige  Stiicke,  die 
mitten  in  den  Fetttropfen  hervortreten ;  und  wie  wenn  diese  Destruction 
der  leitenden  Nervenfaser  das  Zeichen  der  nutritiven  Emanzipation  der 
Sckwannschen  Zellen*)  ware,  so  vergrossern  und  teilen  sich  ihre  Kerne; 
sie  umgeben  sich  mit  einer  dichten  Schicht  Protoplasina,  das  zwischen 
den  Schollen  dekomponierten  Myelins  gelegen  ist.  Nack  15  oder 
20  Tagen  endlich  ist  jeder  Rest  von  Achsenzylinder  verschwunden,  die 
Nervenfaser  hat  sich  in  einen  niassiven  Strang  granulierten  Proto- 
plasmas  verwandelt,  der  mit  zentralen,  aus  denjenigen  der  Schwannschen 
Zellen  abstammenden  Kernen  versehen  und  bier  und  da  mit  in  Resorp- 
tion begriffenen  Fetttropfen  besprenkelt  ist,  abgesehen  von  einigen  aus- 
gewanderten  Leukocyten,  deren  Zweck  es  zu  sein  scheint,  alle 
Truinmer  des  alten  Nerven  zu  sammeln  und  dem  Zirkulationsstrom  zu- 
zufiihren. 

Urn  sich  zur  Aufnahme  der  aus  dem  zentralen  Stumpf  hervor- 
gehenden  neuen  Fasern  vorzubereiten  und  ihnen  Raum  und  Nahrung  zu 
schaffen,  erfahren  die  Fasern  des  peripheren  Endes  noch  einige  Ver- 
anderungen.  Ranvier,  Vanlair  und  Stroebe  haben  sie  genau  studiert. 
Vom  25.  bis  30.  Tage,  zuweilen  friiher,  nachdem  fast  das  ganze  Fett 
durch  Phagocyten  beseitigt  ist,  erleidet  die  alte  Faser  eine  Art  Ver- 
welkung,  zufolge  deren  der  Protoplasmastrang  Schwannscher  Zellen  sich 
fortschreitend  verschmalert.  Seine  Kerne  vermindern  sich  an  Zahl  und 
Umfang,  wenden  sich  dem  Rande  zu,  und  es  entsteht  schliesslich  ein 
mehr  oder  weniger  weites  Loch,  das  fur  die  Aufnahme  der  neuen 
Nervenfaser  bestimmt  ist. 

Die  jungen  Fasern  aus  dem  zentralen  Ende  sind  anfangs  sehr  fein 
und  ohne  Markscheide ,  ahnlich  den  embryonalen  Leitungsfasern.  Ihr 
Auftreten  im  distalen  Segment  geschieht  um  so  friiher,  je  naher  ein- 
ander  und  je  mehr  angepasst  die  Schnittfiachen  der  Nerven  sind.  Nach 
Ranvier  lassen  sie  sich  schon  vom  28.  Tage  ab  nachweisen,  ein  Zeit- 
punkt,  den  aDdere  bis  zum  12.  oder  16.  Tage  (Kolster  usw.)  vorriicken. 
•     Jedoch  gelingt  ihre  Untersuchung  leicht  erst  zwei  oder  drei  Monate 

*)  Damit  bezeichne  ich  der  Kiirze  halber  die  mesodermatische  Zelle,  welche 
das  Interanularsegment  bildet,  und  bekanntlich  im  Zentrum  des  letzteren  und  unter 
der  Schwannschen  Scheide  gelegen  ist. 
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liach  der  Operation,  d.  h.  wenn  fast  alle  eine  mit  Osmiurnsaure  leicht 
farbbare  Markscheide  besitzen.  Die  Mehrzahl  dieser  sehr  diinnen  Leiter 
liegt,  wie  Neumann  und  Eichhorst,  Ranvier,  Hertz11)  und  Vanlair  an- 
nehmen,  unter  den  Schwannschen  Scheiden  der  alten '  Fasern ;  in  jedem 
Futteral  konnen  zwei,  drei  oder  sogar  fiinf  liegen.  Indes  fehlt  es  nach 
Ansicbt  der  drei  letzten  Forscber  nicbt  an  Leitungsfasern  ausserbalb 
der  alten  Scheiden,  mitten  im  interstitiellen  Bindegewebe.  Im  Reife- 
stadium  besitzt  jede  neugebildete  Faser  des  peripberen  Endes  ibre 
Schwannsche  Scbeide,  Myelin  und  Kern,  abgeseben  von  dem  sehr  zarten 
und  schwer  wahrnehinbaren  Axon.  Die  alten  Kerne  der  verfallenen 
Faser  scbeinen  bei  der  Bildung  der  neuen  Babnen  nicbt  beniitzt  zu 
werden.  Vielleicbt  sterben  sie  ab  und  werden  durcb  das  Wachstum 
und  die  Entwicklung  der  neu  entstandenen  Faser  verdrangt  und  re- 
sorbiert. 

Wir  wollen  nun  die  im  zentralen  Stumpf  vor  sich  gebenden  Er- 
scbeinungen,  gemass  den  Untersucbungen  der  oben  genannten  monoge- 
nistiscben  Autoren,  auffiihren.  Trotz  seines  Zusammenbangs  mit  den 
Nervenzellen  degeneriert  er  ebenfalls,  aber  nicbt  in  seiner  ganzen  Aus- 
debnung  wie  der  peripbere ,  sondern  ausschliesslich  in  der  Nachbar- 
schaft  der  Verletzung.  Daber  der  Name  entziindlicbe  oder  trau- 
matiscbe  Degeneration,  womit  man  diesen  Prozess  bezeicbnet 
zur  Untersebeidung  von  der  funktionellen  Degeneration  des  peripberen 
Stumpfes. 

Uber  die  Ausdebnung,  welche  die  Degeneration  des  zentralen  Seg- 
ments erreicbt,  geben  die  Meinungen  der  Autoren  etwas  auseinander. 
Nacb  Ranvier  erstreckt  sich  die  Dissoziation  des  Myelins  nicbt  weiter  als 
bis  zur  nacbsten  Einschmirung  der  Nervenfaser.  Korybutt-Daszkiewicz12) 
und  Engelmann13)  scbliessen  sicb  dem  an.  Leegaard14)  glaubt,  dass  drei 
interanulare  Abscbnitte  stark  beteiligt  sind.  Vanlair,  Stroebe.  Betbe 
und  andere  endlicb  bebaupten,  dass  die  Degeneration  sicb  auf  zwei  oder 
mebr  Segmente  ausbreiten  kann,  indem  sie  je  nacb  den  Nervenfasern 
und  den  unvermeidlicben  Ungleicbbeiten  in  der  Yerbreitung  der  Ent- 
ziindung  mebr  oder  weniger  bocb  steigt. 

Ubrigens  bestebt  diese  Degeneration  ebenfalls  wie  am  peripberen 
Ende  in  der  Vervielfaltigung  der  Scbwannscben  Zellen,  der  Retraktion 
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des  Myelins  und  der  Bildung  von  Fetttropfen,  die  spater  resorbiert 
werden.  Abgesehen  von  der  verschiedenen  Ausdehnung  unterscbeiden 
sich  die  beiden  degenerativen  Prozesse,  der  zentrale  und  der  peripbere, 
in  einem  wesentlicben  Punkte.  Wabrend  in  diesem  der  Acbsenzylinder 
in  der  ganzen  Lange  des  von  seinem  tropbiscben  Zentrum  gelosten  Seg- 
ments scbwindet,  bleibt  er  dort  mit  leicbten  Veriinderungen  erbalten. 
Fur  Eanvier  verdickt  sicb,  etwa  wie  aus  Hypertropbie  infolge  iiber- 
massiger  Ernabrung,  der  Endteil  oder  besser  praterrninale  Teil  die- 
ses Fortsatzes.  Aber  diese  spindelformige  Anscbwellung,  die  Vanlair 
und  Neumann  nicbt  bestatigen  konnten,  soil  nacb  Notbafft  nicbt  eine 
Steigerung  der  Assimilation  anzeigen,  sondern  vielmebr  die  blosse  Wir- 
kung  der  Yollsaugung  des  im  Entziindungsexsudat  imbibierten  Acbsen- 
zylinders  sein.  Stroebe  dagegen  bescbreibt  sie  unter  der  Form  einer 
terminalen  mebr  oder  weniger  verlangerten  und  festonartigen  Exkreszenz. 
Jedenfalls  diirften  diese  vielleicbt  inkonstanten  Veranderungen  fliicbtige 
sein  und  vom  fiinfzebnten  zum  zwanzigsten  Tage,  wenn  die  Entwicklung 
der  neuen  Nervenfasern  beginnt,  verscbwinden  oder  sicb  sebr  verringern. 

Die  neugebildeten,  der  Myelinscbeide  entblossten  Fasern  bilden, 
wie  scbon  gesagt,  die  Fortsetzung  der  praexistierenden  Fasern  des  zen- 
tralen  Stumpfes.  In  keinem  Falle  erscbeinen  diese  Leiter  diskontinuier- 
licb  und  unabbangig  von  denen  des  Stumpfes,  eine  Bebauptung,  auf 
v/elcber,  unter  Widerlegung  der  polygenistischen  Tbeorie,  Hanvier,  Van- 
lair und  besonders  Stroebe  nacbdriicklicb  bestanden  baben. 

In  der  Hauptsacbe,  d.  b.  beziiglicb  der  Kontinuitat  der  neuen  Fa- 
sern mit  den  alten,  ubereinstimmend,  geben  die  Ansicbten  der  Neuro- 
patbologen  iiber  die  Einzelbeiten  des  Ursprungs  etwas  auseinander. 
Waller  glaubte,  dass  jede  alte  Faser  dureb  zentrifugales  Wacbstum  die 
neue  erzeugt,  eine  Auffassung,  die  von  den  Monogenisten  wenig  geteilt 
wird  und  die  gleicbwobl  eine  klare,  wenn  aucb  als  Enststebungs- 
mecbanismus  nicbt  die  einzige  Tatsacbe  ist,  wie  icb  spater  zeigen  werde. 
Heute  nimmt  man  allgemein  an,  dass  die  neuen  Fasern  den  vielfacben, 
terminalen  oder  kollateralen  Spross  des  praexistierenden  Achsenzylinders 
darstellen. 

Der  Vereinigungspunkt  der  neuen  Faser  mit  der  alten  liegt  in 
der  letzten  Einscbniirung  des  Myelins,  von  welcber  ber  die  neue  Faser, 
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diinn  und  markhaltig,  unter  mannigfacben  Dicbotomien  und  ein  Biindel 
bildend,  nach  der  Narbe  zieben  soil.  Nacb  Vanlair  soli  der  Acbsen- 
zylinder,  noch  von  dem  verdickten  Myelin  bedeckt,  durcb  eine  Art 
Liingsspaltung  ein  Paket  diinner,  mit  sukzessiv  dickerer  Markscbeide 
versebener  Fasern  erzeugen.  Dagegen  lassen  Stroebe,  Biingner  und 
andere  die  neue  Faser  nicbt  aus  dem  Ende  der  alten  entspringen, 
sondern  aus  entfernteren  Einscbniirungen,  gewobnlicb  aus  der  zweiten, 
wesbalb  die  neue  Babn  eine  Kollaterale  des  erzeugenden  Acbsenzylinders 
darstellen  soli.  Jedocb  nimmt  Stroebe  aucb  die  einfacbe  Fortsetzung 
der  Fasern  sowie  die  Endteilung  an.  Die  Dicbotomien  der  Tocbter- 
fasern  setzen  sicb  langs  der  Narbe  und  selbst  innerbalb  des  peripheren 
Endes  fort  (Ranvier-Vanlair),  und  so  kann  jedc  Ursprungsfaser  bis  40 
Tocbterfasern  bervorbringen  (Ranvier). 

Endlicb  will  icb,  um  die  Darstellung  der  klassiscben  oder  Kon- 
tinuitatslebre  zu  bescbliessen,  nocb  binzufiigen,  dass  aucb  in  den  Fallen, 
in  welcben  die  Vereinigung  durcb  Nabt  gefordert  wurde,  die  Nerven- 
enden  konstant  getrennt  erscbeinen  durcb  eine  fibrose  oder  narbige  Ein- 
scbaltung,  die  um  so  reicher  an  embryonaren  Bindegewebszellen  und  Leuko- 
cyten  ist,  je  balder  die  Untersucbung  der  Lasion  folgt.  Diese  Narbe 
zeigt  sicb  als  durcbzogen  von  einer  Unzahl  isolierter  Nervenbiindelchen, 
die  meist  (je  nacb  der  abgelaufenen  Zeit)  marklos,  zu  einem  kom- 
plizierten  Geflecbt  angeordnet  und  durcb  Inseln  von  Bindegewebs- 
zellen getrennt  sind.  Durcb  eine  Endotbelrnembran,  bomolog  der  sog. 
Heulescben  Scbeide  der  freien  Nervenfasern  und  -biindel  individualisiert, 
enthalt  jedes  in  der  Narbe  gelegene  Biindel  eine  variable  Menge  meist 
markloser,  diinner  und  dicker  Fasern.  Die  Markumhiillung  pflegt  so 
spat  einzutreten,  dass  selbst  siebzig  Tage  nacb  der  Operation  die  Be- 
makschen  Fasern  (Ranvier)  uberwiegen;  erst  nacb  bundert  Tagen  tritt 
das  Gegenteil  ein.  Es  braucbt  nicbt  bemerkt  zu  werden,  dass  die  er- 
wabnten  Babnen  die  ganze  Narbe  durcbkreuzen  und  an  der  Grenze  des 
peripberen  Stumpfes  angelangt  in  die  alten  Scbeiden  desselben  eintreten 
und  sie  neurotisier en,  nacb  dem  bildlicben  Ausdrucke  Vanlairs,  und 
dass  sicb  so  die  Kontinuitat  zwischen  dem  zentralen  Segment  und  den 
sensiblen  und  motoriscben  Nervenendigungen  vollziebt.  Auf  diesem 
langen  und   bescbwerlichen  Wege   geraten  viele  Fasern  abseits  oder 
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wenden  sich  riicklaufig,  so  dass  nur  ein  kleiner  Teil,  der  spater  durch 
fibrillare  Spaltungen  zunimmt,  seine  Bestimmung  erreicbt  (Vanlair). 

Die  eben  auseinandergesetzten  Ideen,  welche  sich  auf  zahlreiche 
exakte  und  iibereinstimmende  Beobacbtungen  stiitzen,  baben  langer  als 
dreissig  Jabre  fast  obne  autoritativen  Widersprucb  in  der  Medizin  ge- 
berrscbt.  Wir  alle  baben  auf  die  Lebre  von  den  tropbiscben  Zentren 
vertraut,  weil  wir  alle  sie  fur  sicber  und  endgiiltig  hielten.  Die  fast 
einmiitigen  Sympatbien,  welche  sie  genoss,  verdankte  sie  sowobl 
ihrer  Einfachheit  und  Einbeitlichkeit,  als  auch  der  Vollkommenbeit  und 
Klarheit,  mit  der  sie  die  Gesamtbeit  der  pbysiologischen  und  ana- 
tomiscb-pathologiscben  Tatsachen  erklart.  Wie  es  bei  logischen  und 
gut  befestigten  Hypothesen  vorkommt,  bat  sie  wahrend  ihrer  langen 
Herrschaft  auf  verscbiedenen  wissenschaftlichen  Gebieten  ihre  Be- 
statigung  empfangen.  Unter  diesen  war  nicbt  die  am  wenigsten 
beredte  und  entschiedene  die  von  His,  mir,  v.  Lenbossek,  v.  Kolliker, 
Retzius  usw.  durch  die  Entdeckung  beigebrackte,  dass  wahrend  der 
ersten  Phasen  der  Entwicklung  der  Spinalachse  der  Acbsenzylinder  der 
Nerven  durch  amoboides  Wachstum  uud  extrazentrale  Verzweigung  des 
Primordialfortsatzes  des  Neuroblasts  (der  rudirnentaren  Nervenzelle)  ent- 
steht.  Es  ist  sicber,  dass  der  junge  Acbsenzylinder,  wenn  er  sich  ein- 
mal  in  den  mesodermatischen  Massen  verloren  hat,  von  Bindegewebs- 
zellen  begleitet  wird;  aber  diese  mesodermatischen  Zellen,  die  dem 
Bildungs-  uud  Wachstumsprozess  jenes  absolut  fremd  sind,  beschranken 
sich  darauf,  ihn  zu  schiitzen  und  mit  einer  isolierenden  und  ernahrenden 
Decke  zu  umgeben.  Gerade  wegen  ihrer  mesodermatischen  Natur  und 
wegen  des  Fehlens  einer  anatomisch-trophischen  Kontinuitat  mit  dem 
Acbsenzylinder  versteht  man  leicht,  warum  nach  der  gewaltsamen  Unter- 
brechung  eines  Nerven  die  Schwannschen  Zellen  rasch  zum  Embryonal- 
zustand  zuriickkehren  und  sich  von  dem  Zwange  frei  machen,  der 
moglicberweise  ihrer  angeborenen  Neigung  zur  Proliferation  durch  irgeDd 
eine  moderierende  Substanz  des  Achsenzylinders  auferlegt  ist. 

Zum  Schluss  sei  auf  die  Herrschaft  hingewiesen,  welche  im  Be- 
reich  der  Neurologie  und  Neuropathologie  die  Kontinuitatshypotbese 
ausgeiibt  hat,  ein  Begriff,  der,  wie  ich  bemerkte,  eng  an  die  von  His 
auf  histogenetischem,  von  Forel  und  mir  auf  histologischem  Gebiete  auf- 
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gestellte  Neurontheorie  gekniipft  ist.  Aber  man  muss  zugesteben,  dass 
trotz  ihrer  Vorziige  die  monogenetische  Losung  niemals  Stimmeneinheit 
erreicbte,  besonders  nicbt  bei  den  Pbysiologen,  Eorschern,  die  in  ibrer 
Spezialdisziplin  sicberlicb  Gescbickiicbkeit  und  Erfabrung  besitzen,  aber 
—  es  muss  das  gesagt  werden  —  wegen  des  durcb  die  Arbeitsteilung 
bedingten  Partikularismus  mit  den  strengen  Anforderungen  der  mikro- 
grapbiscben  Beobacbtung  und  mit  den  Gebeimnissen  der  bistologiscben 
Tecbnik  wenig  vertraut  sind.  Pbysiologen  und  zugleicb  heterodox  be- 
ziiglicb  unserer  Lebre  waren  unter  den  Alteren  Pbylipeaux,  Vulpian 
und  Scbiff,  und  Pbysiologe  ist  unter  den  Neueren  ebenfalls  Alfred  Betbe, 
der  begeisterte  und  iiberzeugte  Verteidiger  des  Polygenismus,  der  in  selt- 
samer  Inkonsequenz  in  der  Embryogenie  und  Neuropatbologie  die 
Tbeorie  der  Diskontinuitat,  in  der  normalen  Anatomie  der  Zentren  die 
der  ivontinuitat  mittelst  interstitieller  interneuronaler  Netze  lebrt.  Man 
konnte  nocb  zufiigen,  dass,  wie  wir  bald  seben  werden,  die  Haupt- 
argumente  der  Dissidenten  pbysiologiscber  Natur  sind.  Folgendes  sind 
die  Tatsacben  und  Ansicbten  dieser  Scbulrivalin,  die  taglicb  umfang- 
reicber  und  macbtiger  wird  dank  der  Popularitat,  die  sie  augenblicklicb 
besitzt,  und  dank  den  Korypbaen,  die  sicb  ibrer  lebbaften  Verteidigung 
widnien. 

Unter  dem  Eindruck  der  Scbnelligkeit,  mit  welcber  die  Funktion 
in  den  unterbrocbenen  Nerven  wieder  erscbeint,  wenn  ibre  Enden  un- 
mittelbar  zusammengeniibt  werden,  sucbte  Scbiff15]  gegeniiber  Waller 
nacbzuweisen,  dass  die  vom  tropbiscben  Zentrum  getrennten  Acbsen- 
zylinder  nicbt  zerfallen,  sondern  konstant  im  peripberen  Ende  weiter 
existieren  und  sicb  direkt  mit  denen  des  zentralen  vereinigen  konnen, 
obne  voraufgegangenen  eigentlicben  Pegenerationsprozess.  Die  Degene- 
ration und  Regeneration  sollen  ausscbliesslicb  in  der  Markscbeide  stattfinden. 

Diese  anf  ungeniigenden  und  irrtiimlicben  Beobacbtungen  berubende 
Ans  icbt  ist  sogar  von  den  Anhangern  der  polygenistiscben  Tbeorie  ver- 
lassen,  da  eine  ganz  summariscbe  anatomiscbe  Analyse  des  distalen 
Segments  geniigt,  urn  uns  zu  iiberzeugen,  dass  vom  secbsten  bis  zebnten 
Tage  nacb  der  Operation  die  Acbsenzylinder  zerfallen  und  verscbwinden 
sowobl  in  den  genabten  und  zusammengepassten,  wie  in  den  makro- 
kopiscb  diskontinuierlicben  und  ausdriicklieh  dislozierten  Nerven. 
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Schiff  wagte  jedock  nickt,  den  tropkiscken  Einfluss  des  zentralen 
Endes  absolut  zuriickzuweisen,  da  die  Beschleunigung  der  Regeneration 
bei  Annakerung  der  beiden  Segmente  eine  notoriscbe  Tatsache  ist, 
ebenso  wie  der  schliesslicke  Funktionsverlust  irn  entgegengesetzten  Falle. 
Aber  anstatt  offen  das  monogenistiscke  Postulat  zuzugeben,  kat  er,  in 
den  pkysiologiscken  Daten  befangen,  es  vorgezogen,  anzunekmen,  dass, 
wenn  die  Vernarbung  per  primam  nickt  moglick  ist,  die  neuen  Fasern 
aus  der  spateren  Aneinanderreikung  und  Versckmelzung  der  Kerne  der 
Bindegewebszellen  in  der  zwiscken  den  Nerven  gelegenen  Narbe  kervor- 
geken.  Die  gleicke  Meinung  kat  Herzen,  ein  Sckiiler  des  Lausanner 
Pkysiologen,  ausgesprocken. 

Nack  Sckiff  versuckten  Pkylipeaux  und  Vulpian16)  die  Wallerscke 
Lekre  zu  ersckiittern.  Sie  stiitzten  sick  auf  die  Resultate  anatomisck- 
patkologiscker  Experimente  bei  Saugetieren  und  Vogeln  von  wenigen 
Tagen  (Hund,  Hukn,  Meersckweincken).  Diese  Pkysiologen  begannen 
mit  der  Resektion  grosser  Stiicke  des  Nervus  isckiadicus,  medianus  usw. 
bei  einem  jungen  Tier,  und  als  sie  nack  Monaten  das  peripkere  Ende 
freilegten,  fanden  sie  es  komplett  regeneriert,  obgleicb  anatomisck  vom 
zentralen  Ende  getrennt.  Durck  elektriscke  Reizung  dieses  distalen 
Segments  wurden  an  den  Muskeln  seines  Bezirks  Kontraktionen  kervor- 
gerufen  okne  begleitende  sensible  Reaktionen.  Wurde  endlick  das 
peripkere,  ansckeinend  regenerierte  Ende  von  neuem  durckscknitten,  so 
begann  der  distale  oder  terminale  Teil  desselben  zu  degenerieren.  An- 
statt nun  aus  diesen  Experirnenten,  wie  es  natiirlick  ersckeint,  auf  die 
Existenz  eines  anatomiscken,  makroskopisck  unsicktbaren  Bandes  zwi- 
scken beiden  Segmenten  zu  sckliessen,  das  vielleickt  bei  sorgfaltiger  und 
gewissenbafter  mikrograpkiscker  Analyse  sick  entdecken  lasse,  nakmen 
sie  an,  dass  die  Nervenfasern  das  Vermogen  besitzen,  okne  die  Mit- 
wirkung  der  Ursprungsnervenzellen  zu  regenerieren.  Und  indem  sie  die 
Sckiffscke  Lekre  im  wesentlicken  reproduzierten  und  auf  die  Regenera- 
tion der  ausgewacksenen  Nerven  anwandten,  meinten  sie,  dass,  wenn 
das  peripkere  Ende  seine  Funktion  wiedererlangt,  das  nickt  abkange 
von  dem  Wackstum  der  zentralen  Acksenzylinder  und  ikrem  Eindringen 
in  das  distale  Segment,  sondern  von  dem  gegenteiligen  Pkanomen, 
namlick  von  dem  Erkaltensein  und  der  zentripetalen  Ausdeknung  der 
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Fasern  des  peripheren  Stiicks,  welche  zur  Anastomosierung  mit  denen 
des  zefltralen  Segments  und  anderer,  benachbarter,  normaler  Nerven  ge- 
langen.  Dieser  bei  den  ausgewachsenen  Tieren  langsame  und  schwie- 
rige  Prozess  soil  sicb  bei  neugeborenen  oder  wenige  Tage  alten  Tieren 
viel  rascber  entwickeln  wegen  der  betrachtlichen  Energie  ihres  Stoff- 
wechsels. 

Die  Scblussfolgerungen  Vulpians  wurden  vergeblicb  widerlegt  von 
Ranvier,  Vanlair,  Kolster17),  Stroebe  usw.  Der  franzosische  Physio- 
loge  blieb  seiner  Lebre  treu,  die,  wie  wir  bald  seben  werden,  in  neuerer 
Zeit  die  Hauptstutze  des  Polygenisnius  gewesen  ist.  Wir  miissen  ge- 
steben,  class  bei  den  Gegnern  der  Wallerscben  Theorie  nicbt  alles 
Irrtumer  der  Beobacbtung  oder  Deutung  sind.  Es  existieren  positive 
bistopatbologiscbe  Phanomene,  welche  ihnen,  anscheinend  wenigstens. 
Recht  geben.  Wir  kennen  bei  der  Degeneration  der  unterbrochenen 
Nerven  ein  Faktum,  das  immer  und  besonders  in  den  letzten  Jahren 
Gegenstand  von  Zweifeln  und  Vorwand  fur  Ausstellungen  an  der  Kon- 
tinuitatshypothese  war.  Wir  meinen  den  leicht  nachweisbaren  Vorgang 
der  Uberernahrung  und  Vermehrung  der  Schwannschen  Zellen  sowohl 
des  zentralen  Endes  wie  des  peripheren  wahrend  des  Zerfalls  und  der 
Resorption  des  Achsenzylinders  und  Myelins.  Diese  Tatsachen,  ver- 
bunden  mit  der  Existenz  von  Langsstreifen  oder  -strichen  in  den  von 
diesen  Zellen  in  den  hinfalligen  Tuben  gebildeten  Protoplasmastrangen, 
haben  manchen  Physiologen  und  Histologen  auf  den  Gedanken  gebracht, 
dass  die  erwahnten  Bildungsphanomene  kein  anderes  Ziel  verfolgen 
konnen  als  die  diskontinuierliche  Produktion  der  Nervenfasern,  wie 
Schiff  meinte.  Die  angesehensten  und  neueren  Koryphaen  dieser  Lehre 
sind:  Biingner,  Wieting,  Ballance  und  Stewart,'  Bethe,  Levi,  v.  Ge- 
huchten  usw. 

Folgendes  sind  die  wesentlichsten  von  den  Polygenisten  angefuhrten 
Tatsachen  und  Griinde.  Die  Ansichten  einiger  dieser  Gelehrten  weichen 
nur  wenig  vom  Monogenismus  ab. 

Schon  Lentsls)  und  Hjelt19)  beschrieben  1861  die  Teilung  der 
Schwannschen  Zellen  des  peripheren  Stiicks  und  schrieben  ihnen  die 
Entstehung  der  neugebildeten  Fasern  zu.  Vor  allern  war  es  aber 
Biingner20),  welcher  das  mitotische  Phanomen  und  alle  Phasen  des  ver- 
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mutlichen  Uberganges  zwischen  den  genannten  Zellen  und  der  Differen- 
zierung  der  Nervenfasern  genau  untersuchte.  Nach  seiner  Meinung 
durchlaufen  die  neuen  Fasern  folgende  Stadien:  Vermoge  ihrer  mito- 
tischen  Vermehrung  und  des  protoplasmatiscben  Wachstums  erzeugen 
die  Schwannschen  Zellen,  ihre  Enden  vereinigend,  Strange  und  Langs- 
bander  (Zellbander),  welcbe  zum  grossen  Teil  die  alte  perimedullare 
Scheide  erfiillen;  bald  streben  die  Kerne,  bauptsacblicb  die  zentralen, 
dem  Rande  zu  und  verlassen  die  axiale  Zone,  wo  eine  langsgestreifte 
Substanz  zutage  tritt.  Endlicb  differenziert  sicb  der  Achsenzylinder 
auf  Kosten  dieser  fibrillaren  Substanz,  wabrend  um  sie  berum  und 
unterbalb  der  exzentiiscben  Kerne  das  Myelin  bervorquillt.  Diese 
Entwicklung  ist  bescbleunigt  in  der  Nabe  der  Narbe,  wie  scbon  Scbiff 
gezeigt  bat,  und  zwar  erldart  sicb  das  aus  dem  erregenden  oder  tro- 
pbiscben  Einfluss  des  zentralen  Endes. 

Das  letztere  diirfte  der  Sitz  desselben  Regenerationsprozesses  sein. 
Das  die  Kerne  der  praexistierenden  Fasern  umbiillende  Protoplasma 
nimmt  zu,  und  es  entsteben  nacb  obigem  Mecbanismus  die  Zellserien 
und  Protoplasmabander,  in  deren  Innerm,  durcb  Differenzierung  und 
obne  Kontinuitat  mit  den  alten,  die  neuen  Acbsenzylinder  bervortreten. 
Diese  findet  man  scbon  von  der  dritten  Wocbe  an  gebildet.  Spaterbin 
nimmt  das  Keimprotoplasma  scbrittweise  ab ;  mit  dem  Kern  nimmt  es 
eine  seitlicbe  Stellung  unter  der  alten  Scbwannscben  Scbeide  ein. 

Bald  nacb  den  Beobacbtungen  von  Biingner  erscbienen  die  von 
Huber21),  welcbe  jene  zum  grossen  Teile  bestatigten.  Dieser  Autor 
bebauptet,  dass  die  erwiibnte  diskontinuierlicbe  Neubildung  zustande 
kommt,  aucb  wenn  die  Enden  der  Nerven  getrennt  bleiben  und  desbalb 
die  Wiederberstellung  ibrer  anatomiscb-pbysiologiscben  Kontinuitat  un- 
moglicb  sei.  Nacb  seiner  Meinung  erfordert  die  vollstandige  funktionelle 
Wiederberstellung  die  innige  Vereinigung  der  Nervensegmente  und 
vielleicbt  das  Eindringen  der  zentralen  Fasern  in  die  peripberen,  eine 
unbestimmte  Scblussfolgerung,  welcbe  mit  der  polygenistiscben  Aul'fassung 
in  Widersprucb  stebt. 

Zur  Verteidigung  der  Wallerscben  oder  Kontinuitatstheorie,  die 
durcb  Biingner  stark  angegriffen  war,  trugen  nambafte  Histologen  bei, 
darunter  Notbafft22)   und  besonders  Stroebe23)   (1893  bis  1895),  der 
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eine  vortrefflicbe  Analyse  des  Degenerations-  und  Regenerationsprozesses 
entwarf  und  dabei  alle  technischen  Hilfsmittel  seiner  Zeit  benutzte. 
Durch  Untersuchung  der  bekannten  Zellketten  und  Protoplasmabander, 
welchen  Biingner  so  grosse  Bedeutuug  beiinass,  versicberte  er  sicb,  dass 
sie  keine  Kontinuitat  mit  den  alten  und  den  neuen  Nervenfasern 
zeigen.  Er  meint,  dass  gerade  gegen  die  polygenistiscbe  Hypotbese  die 
folgenden  Tatsacben  sprecben :  a)  die  neuen  Fasern  erscbeinen,  sowobl 
im  proximalen  wie  im  distalen  Segment,  anfangs  zwiscben  den  alten 
Scbwannscben  Scbeiden,  d.  b.  ausserbalb  der  obengenannten  Protoplasma- 
strange ;  b)  die  Langsstreifung  dieser  Strange,  nacb  Biingner  ein  sicberes 
Zeicben  ibres  Acbsenzylindercbarakters,  feblt  baufig  und  zeigt  sicb  aucb 
in  genuinen  Bindegewebszellen ;  c)  endlicb  regenerieren  Stiicke  eines 
Nervus  iscbiadicus,  die  unter  der  Haut  gelassen  wurden,  niemals,  und 
wenn  ein  Nervenstrang  in  drei  Stiicke  geteilt  wird,  so  beginnen  die 
Regenerationserscbeinungen  immer  am  zentralen.  Er  scbliesst  aus  diesen 
Beobacbtungen,  dass  die  Scbwannscben  Zellen  kerne  Neuroblasten  sind, 
sondern  mesodermatiscbe  Elemente,  bei  denen  der  nutritive  und  forma- 
tive Reizungsprozess,  welcber  der  Nervendurcbtrennung  folgt,  eine  ganz 
gewobnlicbe  und  fliicbtige  Erscbeinung  darstellen  soli.  Ubrigens  fanden 
Stroebes  Untersucbungen  unter  sebr  einfacben  Bedingungen  statt.  TJber- 
zeugt,  dass  die  Nervendurchscbneidungund  nacbfolgende  Entziindung  iiber- 
miissig  die  Vorgiinge  kompliziert,  wablte  er  zum  Gegenstand  seines 
Studiums  die  Nerven  des  Kanincbenobres,  bei  denen  er  die  Wallerscbe 
Degeneration  durcb  einige  Minuten  dauernde  Kompression  bervorrief. 
Dabei  wird  die  Zwiscbennarbe  sebr  kurz,  die  Verfolgung  der  neuen 
Fasern  bis  ins  Innere  des  peripberen  Endes  leicbt  und  bequem.  Und 
die  angewandte  Metbode  (Farbung  mit  Anilinblau)  lasst,  obne  ideal  zu 
sein,  an  Aufklarungsvermogen  die  von  Biingner  und  den  iibrigen  Poly- 
genisten  gebraucbten  weit  zuriick. 

Ziegler21)  bestatigte  Stroebes  Befunde  und  nabm  eine  Mittel- 
stellung  zwiscben  beiden  Doktrinen  ein,  da  er,  den  steten  Ausgang  der 
Regeneration  vom  zentralen  Ende  anerkennend,  in  den  polygenistiscben 
trrtum  verfallt,  die  Entstebung  der  neuen  Fasern  der  Transformation 
und  Differenzierung  der  Scbwannscben  Zellen  dieses  Segments  zuzu- 
scbreiben. 
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Wieting20),  ein  entschiedenerer  Gegner  Wallers,  nimint  wie  Biingner 
die  Transformation  der  Schwannschen  Zellen  zu  Nervenfasern  an,  fiigt 
aber  hinzu,  dass  diese  Zellen  nur  das  Rohmaterial  der  neuen 
Bahnen  darstellen,  dass  sie  nur  vermoge  einer  im  zentralen  Stiick  ent- 
stehenden  Erregung  Leitungsvermogen  erlangen.  Die  in  der  Peripherie 
neu  erzeugten  Achsenzylinder  sollen  quer  durch  die  Narbe  ziehen  und 
mit  denen  des  proximalen  Segments  verschmelzen. 

Die  gleiche  Ansicht  behaupten  Galeotti  und  Levi20),  fur  welche 
die  Schwannschen  Zellen  echte  Neuroblasten  sind.  Ihre  Beobachtungen, 
unter  anderen  Gesichtspunkten  interessant,  sind  am  Schwanz  der  Ei- 
dechse  gemacht. 

So  lagen  die  Dinge ;  gegeniiber  dem  Schweigen  oder  der  iiber- 
massigen  Sicherheit  der  Monogenisten  erscheint  auf  der  Bildflache  der 
Physiologe  Bethe27)  und  verkiindet  mit  ebensoviel  Eifer  wie  Geist  die 
polygenetische  Theorie  von  Schiff,  Yulpian  und  Biingner,  seine  Be- 
hauptungen  vorzugsweise  gegen  die  Neuronlehre  richtend,  der  er  eine 
indirekte Verantwortlichkeit  fiir  den  angeblichen  Irrtum  des  Monogenismus 
zuschreibt. 

In  Verbindung  mit  Monkeberg28)  begann  Bethe  seine  Studien  mit 
der  Analyse  des  Degenerationsprozesses  der  Nervenfasern  des  peripheren 
Endes.  Mit  der  Neurofibrillen-Earbemethode  des  Strassburger  Gelehrteu 
forderten  sie  interessante  Details  iiber  die  Degeneration  des  Myelins 
und  den  granularen  Zerfall  der  Neurofibrillen  des  peripheren  Endes  zu 
Tage.  Spater  eroffnete  Bethe  seine  Beobachtungen  iiber  die  Regeneration 
unter  Wiederholung  der  Experimente  von  Phylipeaux  und  Vulpian,  d.  h. 
er  resezierte  bei  wenige  Tage  alten  Saugetieren  Stiicke  vom  Nervus 
ischiadicus  und  legte  die  Enden  so,  dass  jede  Vereinigung  und  daher 
Wiederherstellung  der  physiologischen  Koutinuitat  unmoglich  war.  Die 
Verwendung  junger  Tiere  geschieht  wegen  der  grosseren  Schnelligkeit 
des  Regenerationsprozesses  und  daher  der  Erleichterung  des  Studiums 
bei  ihnen.  Dieses  machtige  Vegetationsvermogen  der  jungen  Tiere  diirfte 
bis  in  den  vierten  Monat  andauern. 

Um  die  Vereinigung  beider  Nervenenden  zu  verhindern  und  jeden 
trophischen  Einfluss  des  zentralen  Segments  zu  eliminieren,  bediente 
sich  Bethe  verschiedener  Mittel.    Er  durchtrennte  eiDmal  den  Ischia- 
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dicus  an  seinern  Austritt  aus  dem  Becken  und  legte  das  distale  Ende 
zuriick  in  die  kintere  Kniegegend,  ein  andermal  befestigte  er  das 
obere  Segment  an  die  Muskeln  des  Obersckenkels  und  resezierte  das 
peripkere  Stiick  oder  drekte  es  um.  Andere  Male  durckscknitt  er  die 
Nervenwurzeln  und  exstirpierte  die  Spinalganglien  des  Iscbiadicus. 
Ofter  endlick  durckscknitt  er  den  Nerv  in  der  Lende,  liess  das 
distale  Ende  an  seinem  Orte,  wabrend  er  das  andere  in  einen 
Muskel  versenkte  und  vernabte.  Mit  diesen  Vorsicktsmassregeln  glaubt 
Betke  den  moglicken  Einwand,  dass  die  neuen  Fasern  des  peripkeren 
Endes  aus  dem  zentralen  durck  Wackstum  bervorgeben,  absolut  beseitigt 
zu  baben.  Indes  ist  diese  Sicberbeit,  wie  wir  spater  seben  werden, 
pure  Einbildung. 

Bei  diesen  Bedingungen,  erklart  der  genannte  Forscber,  zeige 
sick  bei  einer  gewissen  Zakl  von  Fallen  (nickt  in  alien  —  eine  sekr 
bedeutungsvolle  Einscbrankung)  bei  der  makro-  und  mikroskopiscken 
Untersuckung  der  Narbe  eine  absolute  Unterbrecbung  der  Segmente  und 
gleicbzeitig  eine  mebr  weniger  vorgescbrittene  Regeneration  des  peri- 
pberen,  wie  es  die  Tatsacbe  seiner  physiologiscben  Erregbarkeit  bekunde. 
Diese  Beobachtungen  sowie  die  Bestatigung  aller  Zwiscbenpbasen 
zwiscben  den  Scbwannschen  Zellen  und  den  jungen  Nervenfasern  — 
Phasen,  die  scbon  Biingner  angegeben  bat  —  veranlassten  ibn,  wie 
dieser  zu  vermuten,  dass  die  von  ibrem  tropbiscben  Zentrum  radikal 
und  definitiv  getrennten  Nerven  der  Autoregeneration  fabig  sind.  Jeder 
Acksenzylinder  soli  also  das  gemeinsame  Werk  zaklreicker  Sckwannscker 
Zellen  sein,  in  deren  zur  Beife  gelangtem  Protoplasma  sick  die  Neuro- 
fibrillen  differenzieren  sollen,  als  positives  Zeicken  des  Erscbeinens  der 
Leitfakigkeit  des  Nerven. 

Betke  stiitzt  diesen  radikalen  Polygenismus  mekr  auf  die  Ergeb- 
nisse  der  pbysiologiscben  Experimente  als  auf  weitscbweifige  bistolo- 
giscke  Beobacbtungen.  Wenn  also  bei  irgend  einem  der  erwabnten 
Falle  von  Nervendurcbtrennung  das  peripkere  autoregenerierte  Ende  auf 
elektriscke  Eeizung  reagiert,  so  bewegt  das  Tier,  das  fur  Scbmerz  un- 
empfindlick  ist  (ein  Zeicken  mangelnder  sensibler  Verbindung)  die  Mus- 
keln des  Beines  und  Fusses,  wabrend  bei  Reizung  des  zentralen  Stumpfes 
keine  Muskelzuckungen  erfolgen.    Die  Ausnabmen  von  dieser  Regel  er- 
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klart  Bethe  mit  der  Annabme,  dass  trotz  seiner  Vorsichtsmassre  geln 
moglicberweise  Verbindung  zwischen  beiden  Enden  entstanden  ist. 

Unter  den  Beobacbtungen,  welcbe  in  den  der  Betbescben  Arbeit 
beigefugten  Tabellen  angegeben  sind,  ist  es  eine,  der  dieser  Forscber 
grosse  Bedeutung  beimisst.  Es  bandelt  sicb  um  die  an  einem  sieben- 
wocbigen  Hunde  gemacbte  Operation,  bei  welcber  beide  Iscbiadici  durcb- 
scbnitten  und  in  den  Muskeln  des  Oberschenkels  geborig  befestigt  wurden. 
Nacb  drei  Monaten  wurden  die  peripberen  Enden  freigelegt;  sie  zeigten 
sicb  autoregeneriert.  Reizung  des  linken  bewirkte  Zuckungen  in  seinem 
Muskelgebiet;  das  recbte  erwies  sicb  weniger  reizbar.  Nacbdem  dieses 
von  neuem  unterhalb  der  ersten  Scbnittstelle  durcbtrennt  war,  beobacb- 
tete  man  nacb  einiger  Zeit  bei  der  Autopsie,  dass  das  neue  periphere 
Segment  degeneriert,  das  der  Lasion  benacbbarte  Stuck  unversebrt, 
d.  b.  autoregeneriert  war.  Aus  dieser  Tatsacbe  und  anderen  abnlicben 
ziebt  er  den  iiberraschenden  Scbluss,  dass  die  Degeneration  nacb  Durcb- 
scbneidung  der  Nerven  nicbt  von  ibrer  Trennung  von  den  tropbiscben 
Zentren  abbangt,  da  in  dem  vorliegenden  Fall  das  degenerierte  Segment 
nur  mit  dem  intermediaren ,  in  der  Narbe  frei  endigenden  Stuck  in 
Verbindung  stand. 

Gegen  diese  Bebauptung  Betbes  ware  nicbts  einzuwenden,  wenn 
man  mit  Sicberbeit  annehmen  konnte,  dass  der  Strassburger  Pby- 
siologe  eine  aufmerksame  und  peinlicbe  bistologiscbe  Untersucbung  der 
ganzen  zwiscben  dem  zentralen  und  peripberen  Ende  gelegenen  Region 
ausgefubrt  bat.  Es  gibt  aber  ernstlicbe  Anzeicben  dafiir,  dass  diese 
Analyse  mit  unzuverlassigen  und  unzureicbenden  Metboden  bewerkstelligt 
worden  ist.  Dieses  Misstrauen  in  Betbes  Technik  scbeint  mir  um  so  be- 
recbtigter,  als  unter  analogen  Untersucbungsbedingungen  verscbiedene 
Autoren,  Ranvier,  Vanlair,  Stroebe  und  ich  selbst,  konstant  zwiscben 
beiden  Segmenten  lange  Streifen  neugebildeter  Fasern  gefunden  baben. 
Die  zweite  Degeneration  des  Keimsegments,  die  in  Betbes  Fall  ein- 
getreten  ist,  erklart  sicb  daber  einfacb  mit  der  monogenistiscben 
Lebre,  wenn  man  annimmt,  dass  vor  der  neuen  Durcbscbneidung  des 
peripberen  Segments  dieses  bereits  von  Nervenfasern  aus  dem  zentralen 
Ende  durcbsetzt  war. 

Analoge  Bedenken  konnen  erboben  werden  gegen  die  Scbliisse,  die 
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der  genannte  Forscher  aus  anderen  Beobachtungen  gezogen  hat,  bei 
welchen,  auch  wenn  man  annimmt,  dass  wie  beim  Hunde,  dem  die 
vorderen  Wurzeln  durchtrennt  wurden,  das  zentrale  Ende  fern  von  dem 
peripberen  frei  endete,  sicb  nicbt  absolut  ausscbliessen  lasst,  dass 
Fasern,  die  in  anderen  Piiickenmarkswurzeln  oder  in  benacbbarten 
Muskelnerven  entsprungen  sind,  zum  distalen  Segment  gelangten. 

Nacb  Bethe  durcblaufen  die  regenerierten  Nervenfasern  folgende 
Stadien :  a)  Schwannscbe  Zellen,  durch  Verscbmelzung  ibres  Protoplasrnas 
zu  Scbnuren  oder  Bandera  angeordnet;  b)  Differenzierung  einer  granu- 
lierten  Rinden-  und  einer   zentralen  Scbicbt,    die    langsgestreift  ist ; 

c)  Erzeugung  von  leitenden  Neurofibrillen  in  der  Nahe  der  Kerne; 

d)  Verscbmelzung  der  diskontinuierlieben  Stiicke  von  Neurofibrillen  zu 
einem  kontiuuierlicben  Acbsenzylinder ;  e)  Auftreten  der  progressiv  bis 
zu  den  Ranvierschen  Einscbniirungen  sicb  erstreckenden  Markbiille  in 
cler  Na.be  des  Kerns. 

Eine  der  Tatsacben,  welcbe  durch  die  Kontinuitatslehre  besser  er- 
klart  wird,  ist  die  Unregelmassigkeit  hinsichtlich  Zakl,  Zeit  des  Er- 
scheinens  und  Art  der  Verteilung  der  neugebildeten  Fasern  des  peripberen 
Endes.  Da  diese  ein  langes,  an  Hindernissen  reiches  Narbengebiet  zu 
durcbkreuzen  haben,  ist  es  natiirlich,  dass  ein  guter  Teil  von  ihnen  sicb 
verzogert  oder  von  der  Bahn  abkommt,  infolgedessen  die  Neurotisierung 
des  distalen  Segments,  wie  Vanlair  zeigte,  mehr  oder  weniger  spat  und 
unvollstandig  stattfindet.  Bethe  jedoch,  der  diese  Unregelmassigkeiten 
bestatigt  hat,  vermag  sie  nur  mit  der  Annahme  zu  erkliiren,  dass  viele 
Strange  Schwannscher  Zellen  unfahig  sind,  Nervenfasern  zu  erzeugen ; 
nacb  seiner  Ansicht  iiberscbreiten  manche  niemals  die  primitiven  Phaseu. 
Diese  Verschiedenheit  des  Bildungsvermogens,  das  bei  jedem  Falle  ein 
anderes  ist,  soli  an  den  gro&sen  Unterschieden  in  dem  Leitvermogen 
des  peripberen  Endes  scbuld  sein.  Aber  noch  mehr.  Dieser  Gelebrte 
behauptet,  dass  die  neugebildeten  Fasern  des  distalen  Segments,  der  tro- 
phischen  Wirkung  des  zentralen  Endes  entzogen,  unvermeidlich  dem 
Untergange  preisgegeben  sind.  Daber  stellt  die  so  laut  verkiindete 
Autoregeneration  des  distalen  Endes  in  den  Fallen  von  Dislokation  der 
Fragmente  einen  unniitzen  Prozess  dar,  da  sie  nicht  imstande  ist,  die 
Kontinuitat  des  unterbrochenen  Nerven  wiederherzustellen.  Diese  offen- 
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sichtlich  iibertriebene  Behauptung,  die  durch  meine  personliche  Er- 
fahrung  nicht  bestatigt  wird,  bildet  im  Grunde  eine  stille  Anerkennung 
der  monogenistischen  Lehre.  Wahrscheinlich  hat  Bethe,  als  er  bei 
Untersuchung  erheblicher  Nervendislokationen  fand,  dass  die  grosse 
Mehrzabl  der  alten  Fasern  des  distalen  Segments,  nach  Verlauf  von 
Monaten  seit  der  Operation,  keine  neuen  Fasern  haben,  sich  in  zu 
weiter  Hingabe  an  die  Ideen  .von  Vulpian  und  Biingner  getrieben  ge- 
fiihlt,  absterbende  Fasern,  in  denen  niemals  eine  Regeneration  begonnen 
hat  (oder,  besser  gesagt,  in  welche  niernals  neue  Fibrillen  gelangten),  irr- 
tiimlicherweise  fiir  regenerierte,inRiickbildungbegriffeneFasern  zu  nehmen. 
Das  einzige  Mittel,  diese  Destruktion  der  neugebildeten  Fasern  zu  ver- 
meiden,  soli  in  der  Annaherung  des  peripheren  Segments  an  das  zen- 
trale  bestehen ,  damit  dieses  auf  kurze  Entfernung  jene  erregende 
Wirkung  ausiiben  konne,  von  der  schon  Biingner  und  Wieting  spraehen. 
Dieser  trophische  Einfluss  ist  so  bedeutend,  dass  der  Strassburger  Phy- 
siologe  keine  Bedenken  tragt,  den  folgenden  Satz  zu  formulieren,  der 
den  Anhangern  des  Monogenismus  Freude  bereiten  kann,  da  er  bereits 
implicite  ein  Bekeuntnis  der  Neurotisierung  im  Sinne  Vanlairs  scheint: 
„Das  Regenerationsvermogen  eines  Nervensegments  ist  um  so  kraftiger, 
je  naher  es  den  entsprechenden  Nervenzentren  liegt. " 

Diese  Beobachtungen,  nach  Bethe  so  schliissig  fiir  die  These  der 
Autoregeneration,  sofern  sie  bei  jungen  Tieren  gemacht  werden, 
schwinden  ganzlich  bei  erwachsenen.  Wenn  bei  einem  ausgewachsenen 
Hunde  oder  Kaninchen  ein  Nerv  durchschnitten  und  die  Vereinigung 
der  Fragmente  verhindert  wird,  bestatigt  es  sich  aufangs,  dass  die 
Schwannschen  Zellen  des  peripheren  Endes  den  Regenerationsprozess  be- 
gonnen haben;  aber  nachdem  die  ersten  Phasen  der  restaurierenden 
Bewegung  abgelaufen  sind,  hort  sie  auf,  ohne  dass  sich  neue  Fasern 
bilden.  Es  ist  wichtig,  darauf  hinzuweisen,  dass  dieses,  nach  Bethe  der 
Schwache  der  Schwannschen  Zellen  des  peripheren  Endes  zuzuschrei- 
bende  Misslingen  nicht  genau  dem  entspricht,  was  andere  Forscher,  be- 
sonders  Vanlair,  Howel  und  Huber,  bei  ausgewachsenen  Tieren  gefunden 
haben ;  diese  Forscher  haben  die  Bildung  von  Markfasern  in  genanntem 
Segment  beobachtet. 

Schliesslich  hat  Bethe,  um  die  Wallersche  Lehre  von  den  trophischen 
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Zentren  vollends  zu  entkraften,  Untersuchungen  angestellt,  um  nachzu- 
weisen,  dass  es,  wie  schon  Brown-Sequard  zeigte,  keinen  Unterscliied 
gibt  zwischen  der  Degeneration  des  zentralen  Endes  oder  der  trauma- 
tischen  und  der  des  peripheren  oder  der  f unktionellen.  Beide  sollen 
trauinatisch  sein  und  mit  der  Tatsache  der  Erhaltung  oder  Auf hebung  der 
Nervenleitung  gar  nichts  zu  tun  haben.  Beim  Frosche  —  sagt  er  — 
kann  die  Markdegeneration  durcb  Kompression  des  Nervs  hervorgerufen 
werden,  ohne  dass  das  Leitvermogen  aufgehoben  wird  (er  gibt  nicht  an, 
ob  bei  dieser  Art  Degeneration  sich  aucb  der  Achsenzylinder  ver- 
andert);  dagegen  wird  durch  Einwirkung  von  Ammoniakdampfen  auf 
einen  Nery  das  Leitvermogen  beseitigt,  wahrend  das  Mark  unversehrt 
bleibt.  Mit  diesen  Experimenten  glaubt  er  zu  beweisen,  dass  der 
Degenerationsprozess  des  Nervs  nicbt  notwendig  mit  der  Aufbebung  der 
funktionellen  Tatigkeit  verkniipft  ist,  und  dass  diese  von  anderen  Be- 
dingnngen  abkangt.  Er  vergisst  jedocb,  uns  zu  erkiaren,  warum  das 
peripbere  Ende  eines  durcbschnittenen  Nerven  in  seiner  Totalitat  (Mark 
und  Achsenzylinder)  bis  zu  den  Nervenendigungen,  das  zentrale  dagegen 
nur  in  der  Nahe  der  Verletzung  degeneriert  und  letzteres  seine  Achsen- 
zylinder vollkommen  bewabrt. 

Diese  eigenartigen  Schlussfolgerungen,  die  im  Widersprucb  mit  den 
von  Ranvier,  Vanlair,  Roister,  E.  Ziegler  nnd  anderen  festgestellten 
anatomisch-patbologischen  Tatsachen  stehen,  konnten  nur  lebhafte  Oppo- 
sition unter  den  gegenwartigen  Vertretern  des  Monogenismus  erwecken, 
aus  deren  Reihen  leider  ibre  berufensten  Kampfer,  His  durcb  den  Tod, 
Ranvier  durch  hohes  Alter,  geschieden  sind.  Zuerst  gelang  es  Miinzer29), 
sie  zu  widerlegen,  der  durch  Nervendurchschneidung  beim  jungen  Ka- 
ninchen  klarlegte,  dass  die  neugebildeten  Fasern  des  peripheren  Segments 
aus  dem  Neurom  oder  Nervengewebe  der  Narbe  stammen,  das  seinerseits 
mit  zentralen  Fasern  und  vielleicht  mit  benachbarten  kleinen  Muskel- 
nerven  in  Verbindung  steht.  Zu  gleichen  Schliissen  kamen  Langley  und 
Anderson30),  die  bemerkten,  dass,  wenn  nach  beendeter  Regeneration  die 
intermediare,  die  Vereinigungsfasern  tragende  Narbe  durchtrennt  wird, 
das  peripbere  Segment  zu  degenerieren  beginnt,  ein  unzweideutiges 
Zeichen.  dass  seine  Fasern  aus  dem  proximalen  Segment  stammen.  Das 
Gleiche  lehren  Haliburton  und  Mott31). 

9  * 
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Lugaro32)  hat  fiir  seinen  Teil  kein  Anzeicken  von  Autoregeneration 
bei  jungen  Tieren  finden  konnen,  wenn,  anstatt  der  Durcksckneidung 
des  Nervus  ischiadicus  im  Muskel,  die  Lendenmarkwurzeln  durcktrennt 
werden.  Nack  seiner  Ansickt  entsteken  die  von  Betke  beobackteten 
Nervenfasern  des  peripkeren  Endes  durck  Wackstura  und  Auswanderung 
der  praexistierenden  Fasern  des  zentralen.  Auck  in  den  Fallen,  wo  eine 
Vereinigung  zwiscken  beiden  Segmenten  nickt  stattfindet,  und  die  Er- 
regung  des  peripkeren  Muskelkontraktionen  kervorruft,  soli  dies  dadurck 
bedingt  sein,  dass  in  letzteres  Kollateralfasern  einclringen,  die  aus  be- 
nackbarten  Nerven  stammen  und  wabrscheinlick  durck  die  Wirkung 
ckemotaktiscker,  im  distalen  Segment  entstandener  Stoffe  angezogen 
wurden. 

Da  in  solcken  exzeptionellen  Fallen  die  Acksenzylinder  nickt  aus 
dem  zentralen  Ende  kominen,  ist  es  naturlick,  dass  die  elektriscke 
Erregung  des  letzteren  in  den  Muskeln  des  Beins  keine  Zuckungen 
bewirkt. 

Der  gleicken  Meinung  ist  Segale33),  der  zwiscken  Kompensation 
und  Regeneration  untersckeidet,  Prozesse,  die  gewoknlick  in  den  Fallen 
funktioneller  Restauration  der  unterbrockenen  Nerven  assoziiert  sind. 
Die  Kompensation  gesckiekt  durck  die  unversekrten  Nerven  und  Muskeln 
des  Gliedes,  dessen  Nervenstrang  durckscknitten  wurde,  wakrend 
die  Regeneration  darin  bestekt,  dass  quer  durck  die  Narbe  Acksen- 
zylinder, die  zur  Vereinigung  beider  Enden  bestimmt  sind,  laufen.  Wie 
Langley  und  Anderson,  bestatigt  Segale  die  Reproduktion  der  Lakmung 
mittelst  querer  Durcksckneidung  der  Narbe  zwiscken  den  beiden  Nerven- 
enden.  In  den  Fallen,  in  denen  die  Acksenzylinder  des  zentralen  Seg- 
ments auf  ikrem  Wege  grosse  Hindernisse  finden,  bilden  sick  Kollateral- 
bahnen,  deren  Acksenzylinder  grosse  Bogen  bescbreiben,  oft  vom  Wege 
abkommen  und  nur  zum  Teil  das  peripkere  Ende  erreicken. 

Das  Spiel  sckien  bereits  ganzlick  von  den  Ankangern  der  klassiscken 
Lehre  gewonnen,  als  ein  Beobackter  von  dem  Verdienst  van  Gekucktens  34) 
als  Fruckt  neuer  Untersuckungen  analoge  Ansickten  wie  die  vom  Strass- 
burger  Pkysiologen  verkiindeten  veroffentlickte.  Die  Experimente  des 
Lowener  Anatomen  besteken  wie  die  von  Vulpian,  Sckiff  und  Betke  in 
der  Ausreissung  des  Nervus  isckiadicus  an  seiner  Austrittsstelle  aus  dem 
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Becken  bei  Hunden  von  wenigen  Tagen  und  in  Zuriicklegung  des  freien 
peripkeren  Endes  in  die  Beugeflache  des  Knies.  Nachdem  das  Tier 
niekrere  Monate  am  Leben  erkalten  worden,  legte  er  den  Nerv  frei 
und  beobachtete,  dass  die  Reizung  des  distalen  Segments  Kontraktionen 
in  den  Bein-  und  FuBmuskeln  erzeugte,  wahrend  die  elektriscke  Er- 
regung  des  zentralen  keinen  Effekt  hatte.  Daraus  folgert  van  Gebucbten 
die  Ricbtigkeit  der  Lehre  Vulpians,  Biingners  und  Bethes  von  der  Auto- 
regeneration  des  peripkeren  Endes. 

Ich  glaube  nickt,  dass  dies  die  definitive  tlberzeugung  des  bel- 
giscben  Neurologen  ist.  Bis  jetzt  bat  der  Forscber  nocb  nickt  die 
mikrographiscbe  Untersucbung  der  intermediaren  oder  Narbengegend  des 
regenerierten  Nervs  veroffentlicbt,  und  es  konnte  sick  sebr  wobl  ereignen, 
dass,  wenn,  wie  bei  der  teckniscken  Gescbicklicbkeit  und  Erfabrung 
des  Lowener  Anatomen  zu  boffen  stebt,  er  eine  genaue  bistologiscbe 
Analyse  des  Falles  vornimmt,  seine  Ansicbten  sicb  bald  iindern  werden. 
Ubrigens  siebt  van  Gebucbten  in  den  Experimenten  Betkes  keinen  ernst- 
licken  Einwand  gegen  die  Neuronlebre,  die  auf  unanfecbtbaren  anato- 
miscben  Tatsachen  basiert.  Nacb  seiner  Meinung  liegt  kein  Grund  vor, 
die  gegenwartige  Auffassung  von  der  Art  der  Nervenzellenverbindung 
zu  andern,  ausser  der  Tbeorie,  die  ich  von  dem  bistogenetiscben  Me- 
cbanismus  der  Acbsenzylinder  aufgestellt  babe. 

Endlicb  sind  mebr  oder  weniger  vollstandige  Bestatigungen  der 
Lebre  Betbes  nocb  veroffentlicbt  worden  von :  Ballance  und  Stewart35), 
welcbe  die  Vereinigung  der  beiden  Nervenenden  mit  der  Auswanderung 
von  Zellen  des  Neurolemms  in  die  Narbe  erklaren ;  letztere  sollen  sick 
zu  Acksenzylindern  verwandeln  konnen;  —  A.  Modena30),  der  in  einer 
kiirzlicken  Arbeit  die  diskontinuierlicbe  Bildung  der  Neurofibrillen  inner- 
balb  der  Scbwrannscben  Zellen  des  peripheren  Endes  (Bandzellen  Biingners) 
nacbgewiesen  zu  baben  glaubt;  er  bediente  sicb,  wie  Ballance,  der 
Coxscken  Metbode;  —  Flemming37),  der  die  Regeneration  an  den  Ner- 
ven  des  Kaninchens  studierte,  und  Durante38),  der  sogar  beim  Menscben 
die  Tatsacbe  der  Autoregeneration  nacbzuweisen  bebauptet. 

Wie  man  aus  dem  vorstebenden  bistorischen  Resiimee  erseben  kann, 
ist  das  Problem  des  bistologiscben  Meckanismus  der  Nervenregeneration 
von  der  definitiven  Losung  noch  weit  entfernt,  da  beide  streitenden 


22 


Tiber  den  Mechanismus  der  Nervenregeneration. 


Scbulen  und  besonders  die  monogenistiscbe  Beobachtungen  UDd  Beweise 
von  grossem  Wert  anfiihren. 

Wie  kommt  es  —  wird  man  fragen  — ,  dass  man  bei  einem  relativ 
leicht  zuganglicben  Problem,  dem  sicb  seit  50  Jahren  hervorragende 
Forscber  gewidmet  baben,  nocb  nicbt  zu  einer  einstimmig  angenommenen 
Lebre  gelangt  ist?  Wenn  die  Wabrbeit,  wie  tausend  Anzeicben  erkennen 
lassen,  in  der  monogenistiscben  Auffassung  liegt,  warum  wird  sie  von 
angesebenen  Vertretern  der  patbologiscben  Anatomie  und  der  Pbysio- 
logie  verworfen? 

Lassen  wir  die  leider  recbt  macbtigen  Griinde  psycbologiscber 
Natur  beiseite,  wie  z.  B.  das  fieberbafte  Verlangen  nacb  etwas  Neuem, 
die  suggestive  Wirkung  von  Modetbeorien  und  andere  Momente,  die 
dem  ebrenvollen  und  ernsten  Dienst  der  Wabrbeit  absolut  fremd  sind, 
so  mussen  wir  zugeben,  dass  in  der  umstrittenen  Frage  die  Haupt- 
ursacben  der  Meinungsverscbiedenbeit  zwei  sind:  eine  subjektive  und 
eine  objektive.  Erstere  ist  die  missbraucblicbe  verallgemeinernde  An- 
wendung  gewagtester  Vermutungen  und  Tbeorien  aus  anderen  Gebieten 
der  Wissenscbaft  (Struktur  und  Verbindungen  der  Nervenzellen,  Ent- 
stebung  der  Nervenfasern  beim  Embryo  usw.)  auf  patbologiscbe  Pbano- 
mene.  Die  andere  berubt  auf  der  Onzulanglicbkeit  der  gegenwartigen 
techniscben  Metboden,  welcbe  die  morpbologiscben  Tatsacben  nicbt  mit 
derjenigen  Klarbeit  zu  zeigen  vermogen,  welcbe  notig  ist,  um  den 
Flug  der  Pbantasie  zu  bemmen  und  jede  Meinungsverscbiedenheit  aus- 
zuscbliessen. 

Die  Metboden  zur  Darstellung  der  Genesis,  des  Verlaufs  und  der 
Entwicklung  der  Acbsenzylinder,  als  des  Hauptteils  der  Nervenbabnen, 
sind  in  der  Tat  sehr  unsicber.  Nur  das  Talent  eines  Waller  oder  eines 
Banvier  bat  vermocbt,  metbodologiscbe  Mangel  zu  erganzen,  welcbe 
nicbt  wenige  moderne  Histologen  von  erbeblicbem  Verdienst  irre- 
leiteten.  Es  ist  uberfliissig,  daran  zu  erinnern,  dass  die  Metboden 
der  Dissoziation  und  diejenige  der  aus  Osmiumpraparaten  entnommenen 
Scbnitte  mit  Deutlicbkeit  nur  die  alten  Markfasern  zeigen.  Die  gewobn- 
licben  Metboden,  die  von  jiingeren  Beobacbtern  viel  gebraucbt  werden 
und  auf  der  Farbung  in  Sublimat,  Cbrom-Osmiummiscbung,  Formol  usw. 
fixierter  Scbnitte  mit  basiscben  oder  sauren  Anilinfarben  beruben,  sind 
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nicht  imstande,  etwas  anderes  als  die  Schnuren  und  Strange  Scbwann- 
scher  Zellen  deutlich  darzustellen,  innerhalb  welcber  sich  die  embyro- 
niiren  Axone  nur  sehr  unbestimmt  abbeben.  Bescbrankt,  wenig  wirk- 
sam  und  sebr  unbestandig  ist  aucb  Betbes  Farbung  der  in  den  neuen 
Markfasern  erscbeinenden  Neurofibrillen.  In  jedem  Falle  gestatten  weder 
die  Blasse  der  Farbung  noch  die  notwendige  Diinne  der  Scbnitte,  bei 
der  jene  stattbaben  muss,  die  Verfolgung  der  embryonaren  Fasern; 
Nacbteile,  die  Betbe  selbst  genotigt  baben,  vorwiegend  die  Farbung  mit 
Osmiumsaure,  d.  b.  die  traditionelle,  unvollkommene  Metbode  zu  ver- 
wenden.  Etwas  ausdrucksvoller  ist  das  Verfabren  Stroebes  (Fixierung 
in  Miillerscher  Fliissigkeit,  darauf  Farbung  mit  Anilinblau  und  Safranin), 
wenn  es  aucb,  wie  icb  sebe,  nur  die  dicken  Axone  farbt.  Das  von 
Cox,  welcbes  in  den  Handen  von  Ballance,  Stewart  und  Modena  zu 
einigen  Besultaten  gefiibrt  bat,  gibt,  abgeseben  von  seiner  Unbestandigkeit, 
nur  unvollkommene  und  diskontinuierlicbe  Impragnierungen  der  in  Pro- 
liferation begriffenen  Scbwannscben  Zellen.  Das  Golgiscbe,  mit  dem  icb 
einige  Versucbe  anstellte,  bat  den  Nacbteil,  nicbt  die  Markfasern  zu 
farben ;  es  farbt  sebr  unregelmassig  und  unbestandig  die  Remakscben. 

Die  erwabnten  tecbniscben  Scbwierigkeiten,  zusammen  mit  der  un- 
gewobnlicben  Wicbtigkeit  des  Problems,  veranlassten  micb,  das  neue 
Silberimpragnierungsverfabren,  welcbes  mir  und  anderen  wie  Lenbossek, 
Tello,  van  Gebucbten,  Marinesco,  Medea,  Nageotte,  Dogiel  usw.  so  gute 
Besultate  gab,  bei  der  Analyse  der  Neurofibrillen  der  Nervenzentren 
und  der  Disposition  der  peripberen  Endigungen  zu  versucben. 

Benutzt  wurde  die  Formel,  welcbe  die  voraufgebende  Fixierung 
der  Stiicke  in  Alkobol  unter  Zusatz  einiger  Tropfen  Ammoniak  fordert.*) 

*)  Zu  50  ccm  absoluten  Alkokols  fiige  man  zwei  oder  drei  Tropfen  Ammoniak. 
Auck  der  blosse  Alkokol  gibt  ein  gutes  Eesultat,  gestattet  aber  nicht  immer  die 
Untersekeidung  der  Neurofibrillen,  weleke  mit  ikrer  interstitiellen  Substanz  oder  dem 
Xeuroplasma  gefarbt  ersekeinen.  Diese  voraufgangige  Fixierung  dauert  24  Stunden. 
Nackker  geke  ick  wie  gewoknliek  vor,  d.  k.  ick  bringe  die  Stiicke  in  Silbernitrat, 
1,50  auf  100,  das  im  Ofen  bei  35°  bis  38°  verbleibt;  sckliesslick  vollzieke  ick  die 
Eeduktion  am  ganzen  Stuck  mittelst  des  Gemisckes  von  Pyrogallussaure  und 
Formol.  Gewoknliek  bleiben  die  Gewebsstiicke  fiinf  oder  seeks  Tage  unter  der 
Einwirkung  der  Warme.  Es  ist  wicktig,  dass  diese  Stiicke  niekt  dicker  als  21/2mm 
sind.  Graue  und  granulierte  Farbung  verrat  zu  kurzes  Verbleiben  im  Ofen;  zu 
lange  Warmeeinwirkung  bekundet  sick  durch  die  ausserste  Blasse  der  Markfasern 
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Bei  den  so  hergestellten  Praparaten  erscheinen  die  Axone  exklusiv  gefarbt, 
sowohl  die  marklosen  wie  markkaltigen,  und  zwar  sckwarz,  durcb- 
sckeinend  kaffeebraun  oder  rot,  und  beben  sicb  auf  dem  durcbsckeinenden 
gelblicben  Grunde  der  Narbe  sebr  gut  ab.  Da  die  Farbung  an  der 
Masse  gesckiebt,  so  erwacbst  der  nickt  zu  unterscbatzende  Vorteil,  dass 
man  dicke  Scknitte  fertigen  und  studieren  kann,  bei  denen  die  Ver- 
foJgung  der  Fasern  ausserst  leickt  gelingt.  Ebenso  bequem  und  leicbt 
auszufiibren  ist  die  Beobacbtung  der  Teilungen  und  selbst  des  Endstiicks 
der  jungen  Babnen. 

Wendet  man  diese  Metbode  bei  operierten  Saugetieren  an  und  zwar 
vom  zwolften  bis  vierzebnten  Tag  ab,  so  pflegt  die  Farbung  beider 
Arten  von  Fasern  kraftig  und  absolut  konstant  zu  sein,  natiirlick  unter 
der  Bedingung,  dass  die  Periode  der  Reife  bei  der  Warmeeinwirkung 
nicbt  iiberscbritten  wird.  In  friiberen  Pbasen  (secbs  bis  acbt  Tage 
nacb  der  Operation)  ist  die  Impragnierung  der  marklosen  Fasern  weniger 
sicker,  und  wenn  sie  sicb  farben,  zeigen  sie  einen  blassen  Kaffeeton. 
Jedenfalls  besitze  ick  vom  siebenten,  acbten  und  zebnten  Tage  Praparate, 
in  denen  Ursprung  und  Verlauf  der  genannten  blassen  Fasern  sebr  deut- 
licb  bervortreten.*) 

Dm  die  Resultate  zu  vergleicken  und  von  der  Struktur  der  in  den 
Silberscbnitten  nicbt  gefarbten  Teile  einen  Begriff  zu  bekommen,  babe 

und  mehr  weniger  intensive  Erlialtung  der  dunklen  Farbe  der  diinnen  marklosen 
Fasern.  "Wie  bei  alien  Methoden  hat  man  zur  Erreicbung  bestandiger  Erfolge  durch 
wie&erholte  Yersucbe  die  gtinstigsten  Bedingungen  zu  ermitteln. 

Anstatt  absoluten  Alkohols  verwende  icb  auch  verdiinnten  (40  Teile  Wasser 
und  60  Teile  reinen  Alkohol).  In  dieser  Fliissigkeit  bleiben  die  Stiicke  secbs  bis 
zwolf  Stunden ;  durch  ferneres  zwolfstundiges  Verbleiben  in  starkem  Alkohol  wird  die 
Fixierung  zu  Ende  gefuhrt.  Auf  diese  Weise  retrahiert  sich  das  ISTervengewebe 
nicht,  und  die  Axone  erscheinen  mehr  gesondert. 

*)  .Die  Silbernitratmethode  ist  bereits  znm  Studium  der  Neuritis  von  Nageotte 
und  Medea39)  angewendet  worden.  Letzterer  hat  die  jungen  Fasem  eines  durch 
Atherwirkung  degenerierten  Nerven  farben  konnen  und  besf'atigt,  dassjene  zwischcn 
Fetthaufen  lagern.  Kurz  vor  Druck  dieser  Arbeit  ist  noch  eine  interessante  vor- 
laufige  Mitteilung  von  Perroncito 40)  erschienen,  welcher  ebenfalls  mit  Silbernitrat 
den  Eintritt  der  neuen  Fasern  in  das  perijDhere  Ende  eines  unterbrochenen  Nerven 
hat  bestatigen  konnen.  Die  Schlussfolgerungen  seiner  Arbeit,  welche  im  ganzen 
mit  den  von  mir41)  kiirzlich  verciffentlichten  ubereinstimmen,  widersprechen  durchaus 
der  Lehre  Bethes. 
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ich  auch  die  gewdhnlichen  Methoden  (Fixierung  nach  Flemruing,  Farbung 
mit  Hamatoxylin  und  Eosin  usw.),  die  Osmiumfixierung  und  die  Methoden 
von  Bethe,  Cox  und  Golgi  angewandt.  Eine  Kernfarbung  der  Silber- 
praparate  mit  Thionin  und  Safranin  hat  mir  ebenfalls  gute  Dienste 
geleistet. 

In  Ubereinstimmung  mit  den  Ratschlagen  Vulpians  und  Bethes  ist 
die  grosse  Mehrzahl  der  Nervendurchschneidungen  bei  wonige  Tage 
alten  Tieren,  gewohnlich  bei  Katzen,  Hunden  und  Kaninchen  von 
20  bis  30  Tagen  gemacht  worden.  Einige  Experimente  betreffen  Tiere 
von  mehr  als  einem  Monate  und  auch  vollig  ausgewachsene.  Ubrigens 
schienen  die  Kesultate,  was  die  Lebhaftigkeit  des  Begenerationsprozesses 
anlangt,  wenig  zu  variieren,  soweit  das  Alter  nicht  1 '  .,  Monat  iiber- 
schreitet.*) 

*)  Bei  der  Ausfiibrung  der  zalilreiciien  Experimente  von  Nerrendurchsclineidung- 
und  bei  der  Herstellung  der  betraebtliehen  Zald  von  Praparaten,  die  durch  die  be- 
sondere  Art  dieser  Darstelkmgen  geboten  waren.  baben  micb  meine  Assistenten, 
Dr.  Tello  und  Dr.  Sopena,  mit  Sorgfalt  und  Eifer  unterstiitzt.  Es  sei  mir  ge- 
stattet,  ibnen  bier  fur  die  wertvolle  Mitwirkung  meinen  besten  Dank  auszudriicken. 


DARSTELLUNG  DER  EIGENEN  EXPERIMENTE  UND 
BEOBACHTUNGEN. 


Ick  will  diese  Experiniente  in  zwei  Gruppen  geteilt  darstellen.  Die 
erste  umfasst,  geordnet  nach  der  seit  der  Operation  verstrichenen  Zeit, 
diejenigen  Falle,  in  welchen  die  einfache  Durcksckneidung  der  Nerven 
oder  die  Resektion  mit  wenig  erheblicher  Dislozierung  der  Nervenenden 
stattfand;  die  zweite  diejenigen,  bei  welchen  die  Vereinigung  der  ge- 
trennten  Segmente  schwierig  oder  fast  unmoglick  war.  Zur  besseren 
TJbersickt  tragt  jedes  Experiment  eine  Ordnungsnummer.  In  der  fol- 
genden  Aufzaklung  sind  nur  die  Experimente  genauer  beschrieben,  die 
mir  typischer  und  instruktiver  zu  sein  scbienen.  Solcbe  mit  gleicken 
Resultaten  sind  nickt  besonders  besckrieben. 

Erste  Serie. 

i.  Fall.  3  Wocken  altes  Kanincben.  Einfacke  Durck- 
sckneidung  des  Nervus  isckiadicus,  okne  weitere  Trennung 
der  Nervensegmente  als  natiirlick.  Untersuckung  fiinf  Tage 
nack  der  Operation.  — ■  Da  zu  dieser  Zeit  die  Regenerationsprozesse 
nock  nickt  begonnen  kaben.  kandelt  es  sick  bei  diesem  Experiment  um 
die  Bestatigung  des  woklbekannten  Degenerationsprozesses  der  Nerven- 
fasern. 

Makroskopische  Untersuchung.  —  Der  freigelegte  Nerv  kat  bei 
gewoknlicker  Betracktung  eine  weisse  Farbe.  Beide  Stiicke  ersckeinen 
durck  eine  kleine  rotlicke  Ansckwellung  yereinigt.  Die  aseptiscke  Haut- 
wunde  erwies  sick  ganzlick  vernarbt. 

Mikroskopische  Untersuchung  des  peripheren  Stiicks.  —  Man 
erkennt  an  den  Nervenfasern  die  von  den  Autoren  genau  studierten 
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Pbanoniene:  Fragmentierung  des  Myelins,  das  in  langlicbe,  unregel- 
inassige  Tropfen  aufgelost  ist;  oberflachliche  Faltung  der  Schwannschen 
Membran ;  Vergrosserung  der  Zellen  derselben  und  Vermebrung  ibrer 
Kerne.  Die  Acbsenzylinder,  die  sicb  bellbraun  farben,  sind,  wie  Ranvier 
gezeigt  bat,  zu  unregelmassigen  Stiicken  angeordnet,  retrabiert,  wurm- 
formig  und  spiralig  (Fig.  1,  b,  f).  In  ibnen  siebt  man  keine  Neuro- 
nbrillen,  sondern  eine  stark  granulierte,  blasse  und  gewissermassen  in 
Scbmelzung  begriffene  Masse.  Diese  Axonstiicke  variieren  sebr  beziig- 
licb  des  Umfangs ;  an  mancben  Stellen,  wo  die  Destruktion  weiter  vor- 
gescbritten  ist,  sind  sie  kurz,  zerrissen,  perlscbnurforrnig ;  andere  sind  langer 
und  deutlicber  umgrenzt.  Um  diese  Axonfragmente  beruni  siebt  man 
in  unsern  Praparaten  einen  weiten,  bellen,  mebr  weniger  langlicben 
Rauin,  der  in  Osmiumpraparaten  von  Fetttropfen  erfullt  ist.  Vonein- 
ander  sind  die  Myelinsegmente  oder  -tropfen  durcb  massive  Proto- 
plasmawande  getrennt,  in  deren  Niveau  sicb  Kerne  zeigen,  welcbe  durcb 
Teilung  aus  denen  der  Scbwannscben  Zellen  (d)  bervorgeben. 

Es  braucbt  nicbt  bemerkt  zu  werden,  dass  neue  Fasern  feblen. 
Ebensowenig  baben  sicb  die  von  Biingner,  Wieting  und  Betbe  bescbrie- 
benen  Protoplasmabander  oder  -scbniire  gebildet. 

Bei  genauerer  Durcbsucbung  der  mit  reduziertem  Silbernitrat  im- 
pragnierten  Scbnitte  siebt  man  zwiscben  den  in  Degeneration  begriffenen 
Fasern  bier  und  da  eine  zarte,  marklose,  dunkelbraun  gefarbte.  Dies  sind 
wabrscbeinlicb  feine  sympatbiscbe  Fasern,  deren  Fragmentierung  und 
Destruktion  langsamer  als  bei  den  Markfasern  von  statten  geht  und 
nocb  nicbt  erfolgt  ist.  Endlich  findet  man  zwiscben  diesen  dicken 
Fasern  aucb  spindelformige  Zellen  des  intrafaszikularen  Gewebes,  die 
an  die  Scbwannscbe  Scbeide  angelebnt  sind  (c). 

Zentrales  Ende.  —  Einige  Millimeter  iiber  der  Lasion  erscbeint 
es  unverandert;  aber  einen  balben  bis  einen  Millimeter  in  der  Nabe 
derselben  ist  der  Markmantel  retrabiert  und  mancbmal  in  grosse  Fett- 
tropfen aufgelost,  welcbe  den  Axon  umgeben  und  nacb  aussen  Falten 
und  Hervorbucbtungen  bilden.  Diese  Tropfen  oder  viclmebr  retrabierten 
Fettscblaucbe  erscbeinen  als  belle  Raume,  in  denen  Netze  von  polygo- 
nalen  Mascben  stecken.  Diese  Zwischenmarkbalkcben,  welcbe  am  freien 
Ende  der  Nervenfasern  dicker  zu  werden  pflegen,  farben   sicb  etwas 
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rnit  Silberuitrat  und  entsprechen  w 
von  Ewald  und  Kiihne  (Fig.  2,  b). 


Fig.  1, 


Fasern  des  periphoren  Endes  eincs  dnrch- 
sclinittenen  Nervs,   f'iinf  Tage  nach  der 
Operation. 

a,  langes  Marksegrneut ;  6,  granuliei'ter  und  ge- 
wundener  Axon ;  <Z,  Schwannsche  Zellen,  in 
Scheidewande  zwischen  den  Fetttropfen  ein- 
gelagert ;  e,  interstitielle  Bindegewebszelle  ;  /,  ein 
kurzes  Stuck  Achsenzylinder  innerhalb  eines 
Myelintropfens. 


•scheinlich  dem  Neurokeratinskelett 
rie  die  Autoren  beobachtet  baben, 
sind  ausserdem  die  Scbwannschen 
Zellen  verdickt  und  die  Kerne 
■vervielfaltigt,  besonders  in  der 
Gegend  der  Wunde.  Bekanntlicb 
scbwinden    die   Axone   des  zen- 


Fig.  2. 


Nertenenden  des  zentralen 
Stiiekes,  fiinf  T«ge  nach  der 
Operation. 

a.  varikoser  Axon,  mit  einer 
Kugel  endend;  6,  Myelin,  von 
Neurokeratinbalkchen  durch- 
kreuzt ;  c,  Bnde  eines  anderen 
Axon,  mit  vakuolisierter  Sub- 
stanz. 
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tralen  Endes  selbst  an  dieser  verletzten  und  degenerierten  Stelle 
nicht.  Im  Gegensatz  zu  dem  Verhalten  im  peripheren  Ende  fiirben 
sie  sicb  mit  Silbernitrat  sebr  scbon  und  bomogen  dunkel-kaffee- 
braun,  aber  sie  zeigen  grosse  Unregelmassigkeit  in  der  Kontur, 
die  obne  Zweifel  durcb  den  Druck  der  Myelintropfen  entstanden  ist. 
Oft  zeigen  sie  varikose  Erweiterungen,  mancbmal  Scbnuren  von  Vari- 
kositaten.  Dieses  balsbandartige  Ausseben  ist  besonders  beacbtenswert 
am  freien  Ende,  das  nicbt  die  von  Ranvier  gezeicbnete  Spitze,  aucb 
nicbt  die  von  Notbafft  angenommene  zylindriscbe  Anschwellung,  son- 
dern  eine  dicke,  mancbmal  sebr  umfangreicbe  Endkugel  tragt  (Fig.  2,  a,c). 
Spuren  von  Regeneration  entdeckt  man  an  ibnen  nocb  nicbt.  Ebenso- 
wenig  sind  die  Neurofibrillen  sicbtbar,  die  nur  jenseits  der  Zone  der 
Varikositaten  deutlicb  sind. 

Narbensegment.  —  Am  fiinften  Tage  nacb  der  Lasion  baben  in 
ibm  natiirlicb  nocb  keine  neuen  Fasern  auftreten  konnen.  Neben 
Exsudatresten  entba.lt  es  embryonale  Bindegewebszellen  und  zablreicbe 
Leukocyten. 

2.  Fall.  Vierwochiges  Kanincben;  Operation  wie  beim 
1.  Fall;  Totung  10  Tage  nacb  der  Nervendurcbtrennung.  Makro- 
skopiscb  erscbeinen  die  Nervenenden  durcb  eine  graurotlicbe  Masse  von 
geringer  Ausdebnung  vereinigt. 

Peripheres  Ende.  Hier  ist  der  Untergang  der  Nervenfasern 
ein  fast  vollstandiger ;  gleicbwohl  verbleiben  bier  und  da  in  den  ver- 
welkten  Scbeiden  der  alten  Acbsenzylinder  Fetttropfen  oder  Konglo- 
merate  von  solcben.  Ein  jedes  dieser  Konglomerate  erscbeint,  wie  die 
Autoren  angegeben  baben,  gebildet  durcb  eine  mit  randstandigem 
Kern  versebene  Protoplasmamasse,  die  wabrscbeinlicb  durcb  die  Teilung 
der  Scbwannscben  Zellen  entstanden  ist.  Der  alte  Achsenzylinder  ist 
verscbwunden ;  in  einzelnen  dicken,  langen  Fetttropfen  entdeckt  man 
nocb  seine  Spur  in  Form  einer  unzusammenbangenden  granulierten 
Substanz  (Fig.  3,  c).  An  denjenigen  Stellen  des  Nervs,  wo  fast  alle 
Fettbaufen  resorbiert  sind,  zeigt  sicb  jetzt  die  alte  Markfaser,  wie 
Ranvier,  Vanlair,  Stroebe,  Ziegler  usw.  beobacbtet  baben,  als  massiver 
granulierter  Protoplasmazylinder,  mit  spindelformigen  Verdickungen ; 
in  diesen  befinden  sicb  mebr  oder  weniger  ausgestreut  die  Kerne,  welcbe 
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aus  der  Vervielfaltigung  der  Schwannschen  Kerne  bervorgegangen  sind 
(Fig.  3,  a).  Im  Bereich  des  Fetttropfens  gewinnt  der  Strang  betracbt- 
licb  an  Durchmesser. 

Diese  Strange  entsprecben  unzweifelbaft  den  Zellbandern  von 
Biingner  und  Wieting,  wie  ibr  Hervortreten  in  Praparaten  beweist,  die 
mit  Osmiumsaure  fixiert  und  mit  Hamatoxylin  gefarbt  sind.  In  diesen 
Bandera  entdeckt  man  eine  sebr  diinne  Schraffierung,  in  der  Langs- 
faden  zu  iiberwiegen  scbeinen.  Man  trifft  in  ibnen  aucb  axial  gericbtete 
Spalten  oder  Hohlraume.  Wabrscbeinlicb  bat  dieses  Ausseben  dazu 
beigetragen,  dass  die  Autoren  eine  Axondifferenzierung  und  das  Auf- 
treten  von  Neurofibrillen  in  diesen  Strangen  angenommen  baben.  Gleicb- 
wohl  glaube  icb,  dass  der  Hauptgrund  der  Verwecbslung  in  der  fliicbtigen 
Wabrnebmung  wirklicber,  aus  dem  zentralen  Ende  in  die  Protoplasma- 
bander  des  peripberen  gelangender  Nervenfasern  liegt.  Es  ist  klar,  class 
den  Nacbweis  dieses  Irrtums  weder  die  feinen,  mit  Hamatoxylin  oder 
Anilin  gefarbten  Scbnitte  bringen  kcinnen,  nocb  das  Verfabren  von 
Betbe,  das  zu  so  friiber  Zeit  die  Axone  nicbt  zu  farben  vermag;  Yiel- 
mebr  folgt  er  mit  voller  Sicberbeit  aus  den  Silbernitratpraparaten,  in 
denen  sicb  die  neuen  Acbsenzylinder  kaffeeartig  oder  bellbraun  farben 
und  vom  Protoplasma  der  alten  Scbwannschen  Scbeide  gut  unter- 
scbeiden. 

Die  neuen  Fasern  sind  massig  diinn  und  treten  in  vielen  Proto- 
plasmastrangen,  aber  nicbt  in  ibrer  Totalitat,  zutage.  Dicbt  an  ibrem 
Rande  gelagert  sind  langlicbe  Kerne,  aus  deren  Polen  eine  geringe 
Menge  Protoplasma  bervorgeht.  Uber  den  Ursprung  dieser  Kerne  kann 
icb  keine  prazise  Auskunft  geben,  wenn  es  micb  aucb  nicbt  verwundern 
wiirde,  dass  sie,  wie  angenommen  wurde,  aus  den  Scbwannscben  Zellen 
stammen.  Icb  bemerke  —  und  das  ist  fur  das  Problem  des  Ursprungs 
der  neugebildeten  Fasern  sebr  wicbtig  — ,  dass  diese  Leitfasern  eine 
fast  gleicbformige  Dicke  besitzen  und  in  dem  ganzen  untersucbten  peri- 
pberen Ende  absolut  kontinuierlich  sind,  obne  dass  an  irgend  einer 
Stelle  binsicbtlicb  Ausseben  und  Farbbarkeit  Ubergjinge  in  die  Proto- 
plasmastrange  bestanden.  Endlicb  sei  binzugefiigt,  dass  einige  Fadcben 
zwiscben  diesen  Strangen  mitten  im  interstitiellen  Bindegewebe  liegen. 
Aile  diese  Tatsacben,    die   icb  bei  den  iibrigen  Experimentalfallen  zu 
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bestatigen  Gelegenkeit  nehmen  werde  und  auf  deren  Details  mehr  als 
einmal  zuriickzukommen  sein  wird,  sprecken  gegen  die  Hypothese  von 

Biingner,  Wieling,  Betke,  Modena  usw., 
fur  welcbe.  wie  sckon  bemerkt,  die  neuen 
Axone  das  Ende  einer  Reike  von  Proto- 
plasmadifferenzierungen  darstellen,  die  in 
den  Zellstrangen  oder  -bandern  statt- 
gefunden  kaben.  Was  aber  sckliesslicb 
fiir  den  exogenen  Ursprung  der  neu  auf- 
getretenen  Fasern  sprickt,  ist  der  Umstand, 
dass  bei  ibrer  Verfolgung  bis  zur  Narbe 

-Fig'.  4. 


Pegonerierte  Fasern  des  peripheren 
Endes  eines  NerTg,  zehn  Tagc  nach 
der  Sektion  Silberultrat ;  narh- 
folgeiide  Fiirbnng  der  Kerne  mit 
Thionin. 

a,  ver.vielfaltigte  Kerne  der  Schwann- 
schen  Scheide ;  h,  Fetttropfen,  Kest 
der  Stilcke  des  alteu  Achsenzyliu- 
ders;  d,  interstitielle  Bindegewebs- 
zelle. 


Axone  des  zcntralen  Endes  aus  der  Siihe  der 
Xarbe. 

a,  Axon  mit  kollateralen  Exkreszenzen ;  b,  Mark  ; 
c,  feines  Astchen;  d,  Vakuole;  e,  Endverdiekung 
eines  Axons. 
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man  ihre  Wiedervereinigung  zu  Biindeln  und  ihre  Kontinuitat  mit  den 
aus  dem  zentralen  Segmen  stammenden  Fasern  beobachtet. 

Zentrales  Segment.  —  Es  zeigt  gleicbzeitig  Phanomene  von  Mark- 
degeneration  mit  weit  vorgeschrittener  Absorption  des  Myelins  und  positive 
Vorgange  von  Axonenbildung.  Die  der  Lasion  benachbarten  Achsen- 
zylinder  farben  sich  intensiv  kaffeeartig  oder  dunkelrot  und  lassen  sicb 
leicbt  verfolgen.  Nacb  ihrem  Ausseben  konnen  sie,  abgeseben  von  der 
Dicke,  in  zwei  Kategorien  unterscbieden  werden:  a)  die  einen,  die,  ab- 
geseben von  dem  Scbwinden  des  moniliformen  Zustandes,  wenig  ver- 
andert  sind,  baben  eine  unregelmassige,  festonartige  Kontur  (die  Folge 
des  Druckes  des  zerfallenen  Marks)  und  setzen  sicb  deutlicb  in  neuge- 
bildete  Fasern  der  Narbe  fort  (Fig.  5,  A) ;  b)  die  anderen,  weniger  zahl- 
reicben  und  in  neue  Fasern  sicb  nicht,  wenigstens  nicht  deutlich,  fort- 
setzenden,  sind  der  Sitz  eines  Reizprozesses,  demzufolge  Exkreszenzen 
und  Kollateralfortsatze  von  mannigfacbster  Gestalt  und  Ausdebnung 
entstehen. 

In  Fig.  4,  a,  c,  stelle  icb  Fasern  dar  mit  dicken,  wie  retikuliei  ten 
Kollateralauswiicbsen,  und  Acbsenzylinder  mit  diinnen,  in  recbtem 
Winkel  entsprossenen  Faden,  die  nach  verscbiedenartigem  Verlauf  unter 
der  Scbwannscben  Membran  mit  einer  vakuolisierten  oder  retikulierten 
Exkreszenz  enden.  Mancbe  dieser  Fortsatze  erstrecken  sich  bis  zum 
Zentrum  oder  zur  Peripherie,  begleiten  den  Acbsenzylinder  eine  kurze 
Strecke  und  bilden  um  ibn  herum  Windungen.  Diese  Veranderung  ist 
vielleicht  pathologisch ,  denn  wie  ich  sagte,  tritt  sie  bei  den  Fasern, 
welche  sich  deutlich  in  neue  fortsetzen,  nicht  zutage ;  sie  scheint  der 
Ausdruck  einer  unregelmassigen  Reaktion  der  Neurofibrillen,  die  zu 
der  Entwicklung  unreifer  und  verirrter  Leitfasern  gefuhrt  hat.  Dieser 
Punkt  erfordert  jedenfalls  noch  vollstandigere  und  sorgfaltigere  Be- 
obachtungen. 

Es  ist  wichtig,  die  Art  des  Ursprungs  der  in  die  Narbe  eindringenden 
neuen  Fasern  zu  untersuchen.  Diese  Fasern  stellen  in  der  iiber- 
aus  grossen  Mehrzahl,  vielleicht  samtlich,  die  Fortsetzung 
des  normalen  Axons  des  zentralen  Endes  dar.  Diese  Fortsetzung 
ist  am  deutlichsten  bei  der  ersten  Kategorie  alter  Fasern,  d.  h.  bei 
jenen,  welche  keine  grossen  morphologiscben  Unregelmassigkeiten  bieten 
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und  die,  vielleicht  wenig  gequetscht,  keine  voraufgangige  Resorption 
erforderten. 

Fi<r.  5.  -Fig-  5  A~ 


A,   Nervenfasern   des   zentralen  Endes,   im  Schema  der  Regeneration  eines  dnrchschnittenen 

Wachstum  begriffen ;  B,  Axon  rait  degene-  Kerren,  wenn  die  Vereinigung  der  Fragment e 
rativen  Forrnen ;  a,  alte  Partie  der  mit  Myelin  erfolgt. 

versebeuen  Faser;  6,  neue,  nackte  Partie  A,  zentralea  Ende;  .B,  peripheres  Ende ;  C,  Narben- 
derselben.  segment:  a,  obere,  verirrte  Fasern. 


In  Fig.  5,  A,  wo  ich  das  Aussehen  einiger  Nervenfasern  der 
Narbengrenze  naturgetren  wiedergebe,  beobacbtet  man,  dass  jede  unter- 
brocbene  Markfaser  an  einem  bestimmten  Punkt  ihres  Verlaufs  briisk 

Cajal,  Studien  iiber  Nervenregen oration.  3 
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die  Markbiille  verliert  und  unter  ziemlicher  Abblassung  und  Verfeinerung 
sich  in  eine  genuine  Remaksche  Faser  verwandelt.  Diese  folgt  der 
Eicbtung  des  Nervs  bis  zur  Narbe  und  verliert  sich  in  den  verstreuten 
Nervenpaketen.  Wo  er  seinen  Cbarakter  andert,  vertauscbt  der  Axon 
die  dunkle  Kaffeefarbe  mit  beller  und  die  etwas  unregelmassige  Kontur 
mit  einer  glatten  (Fig.  5b).  Ein  feines  Hautchen,  anscheinend  in  die  alte 
Schwannsche  Scbeide  fortgesetzt,  umgibt  die  Faser,  welcbe  von  Strecke  zu 
Strecke  zahlreicbe  iibereinander  gelagerte,  von  einer  diinnen  Protoplasma- 
rinde  umgebene  Fortsatze  aussendet.  Aucb  Stroebe  bat  in  einigen  Fallen 
diese  direkte  Fortsetzung  von  Eemakscben  Axonen  in  alte  Markfasern  ge- 
sehen.  Diese Beobacbtungen  bestatigen  die  Lebre  Wallers  und  Stroebes  iiber 
die  Entstebung  der  neuen  Leitfasern  durcb  blosse  individuelle  Kontinuitat. 
Diese  wenn  aucb  sebr  allgemeine  Tatsacbe  ist  jedocb  nicbt  obne  Aus- 
nabme.  Mancbmal,  und  das  wird  bei  anderen  Experimenten  deutlicber 
bervortreten,  babe  ich  Fasern  angetroffen,  die  am  Ende  oder  von  der 
Seite  einer  Einscbniirung  der  praexistierenden  Markfaser  entsprangen. 
Jedenfalls  und  trotz  der  Bebauptungen  Ranviers  und  Vanlairs  sind  die 
Spaltungen  des  Acbsenzylinders  innerbalb  des  zentralen  Endes  sebr 
selten  und  fehlen  vielleicbt  oft,  wenn  die  Vereinigung  der  Nerven  mit 
keinem  erheblicben  Hindernis  zu  kampfen  gebabt  batte. 

Narbensegment.  —  Hier  gibt  es  mebr  spindelformige  Bindegewebs- 
zellen  als  im  vorbergebenden  Falle;  die  Exsudate  sind  vollig  gescbwunden. 
Was  jedocb  fur  unseren  Zweck  wicbtig  ist,  das  ist  die  Feststellung, 
dass  die  ganze  Narbe  durchkreuzt  wird  von  unzabligen  geradlinigen 
Biindelcben  feiner  und  mittelstarker  markloser  Fasern.  Diese  Bundel- 
cben  erzeugen  ein  Geflecbt  langs  und  parallel  zur  Nervenachse  gericbteter 
Mascben.  In  ibrem  Verlauf  durcb  genannten  Bindegewebseinscblag, 
spalten  sicb  die  jungen  Fasern  mancbmal  und  erzeugen  gleicbe  oder 
ungleiche  Aste,  die  beide  scbwacb  zum  peripberen  Ende  bin  geneigt 
sind.  Diese  Teilungen,  welcbe  sicb  an  den  Zweigen  desselben  Ursprungs 
einigemal  wiederbolen  konnen,  wie  scbon  Ranvier  zeigte,  erklaren, 
warum  die  Leitfasern  des  peripberen  Endes  und  in  der  Nabe  der  Narbe 
weniger  dick  zu  sein  pflegen  als  die  direkt  aus  dem  zentralen  Segment 
stammenden.  Endlicb  ist  die  Vereinigung  der  Bun  del  der  Narbe  mit 
den  Markfasern   beider  Segmente  evident.    In  Fig.  5  A  zeicbne  icb 
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schematisch  das  Aussehen  der  Nervenbiindel  der  Narbe,  wenn  keine 
Dislokation  der  Nervensegmente  stattgefunden  hat.  Man  beachte,  dass 
im  Bereich  des  embryonaren  Bindegewebes  der  eigentliche  Nervenstrang 
unterbrochen  wird,  jedoch  nicbt  die  Fasern,  welche  nach  mehr  weniger 

Fig.  6. 


Nervonbiindel  der  intcrmediaren  Narbe. 

a  und  6,  Spaltung  der  Nervenfasern;  f,  diinne'  Fasern ;  d.  Kerne  der  laminbsen  Scheide   c,  Kerne  der 
jungen  Axone. 

kompliziertem  Verlauf  in  das  peripbere  Ende  eintreten.  In  Fig.  6  endlicb 
gebe  ich  Details  der  Narbenbundel  und  der  zablreicben  Spaltungen  der 
Nervenfasern. 

Icb  babe  nocb  andere  analoge  Experimente  an  Hunden  und  Katzen 
gemacbt,  welche  acht,  neun  und  zehn  Tage  nach  der  Operation  getotet 

3* 
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wurden.  Die  Resultate  weieben  von  den  beschriebenen  nicht  merklich 
ab,  und  ich  erwabne  sie  daber  nicbt  eingebender. 

3.  Fall.  —  Durebscbneidung  des  Nervus  iscbiadicus  des 
Kanincbens,  gefolgt  von  Dislokation  des  zentralen  Endes, 
das  gefaltet  und  in  einem  Muskelinterstitium  befestigt 
wurde.  Untersucbung  nacb  10  Tagen.  —  Durcb  dieses  Experi- 
ment sollte  der  Einfluss  ermittelt  werden,  welcben  die  Entfernung 
zwiscben  den  Nervenfragmenten  und  die  dem  Verlauf  der  zentralen 
Markfasern  gesetzten  Scbwierigkeiten  auf  die  Regeneration  des  peripberen 
Endes  ausiiben. 

Peripheres  Ende.  —  Die  makroskopiscbe  Untersucbung  lasst  in 
der  grauen  Narbenmasse.  die  sicb  in  Langsricbtung  zwiscben  den 
Muskelinterstitien  erstreckt,  keine  Spur  von  Fasern  erkennen.  Bei 
oberflacblicber  Untersucbung,  denn  beide  Segmente  waren  voneinander 
unabbangig. 

Bei  mikroskopiscber  Untersucbung  zeigen  sicb  die  Markfasern  des 
peripheren  Endes  in  weit  vorgescbrittener  Degeneration ;  aber  sie  ent- 
bebren  neuer  Nervenfasern,  eine  Erscbeinung  der  Verzogerung,  die  be- 
deutungsvoll  genug  ist,  wenn  man  sicb  erinnert,  dass  in  der  gleicben 
Zeit  bei  dem  vorbergebenden  Kanincben  (Durebscbneidung  des  Iscbia- 
dicus, obne  Dislokation  der  Fragmente)  das  peripbere  Ende  vollstandig 
von  embryonaren  Axonen  besetzt  war.  Ubrigens  feblten  nicbt  die  Zell- 
bander  oder  -zylinder  Biingners  sowie  diese  und  jene  Pleyade  von  Fett- 
tropfen,  die  nicbt  resorbiert  wurden;  und  in  einigen  derselben  dunkel- 
braune  Niederscblage  oder  Granulationen,  die  Reste  der  destruierten 
alten  Axone. 

Zentrales  Ende.  —  In  dem  der  Verletzung  nacbstliegenden  Teil 
erscbeint  es  aufgefasert  und  marklos  wie  in  dem  voraufgebenden  Falle. 
Unter  dem  Mikroskop  zeigen  die  Nervenfasern  erbeblicbe  Veranderungen 
in  Disposition,  Verlauf  und  Endigung.  Vorbebaltlicb  spaterer  Zufiigung 
von  Details  bei  der  Bescbreibung  dieser  Formen  an  den  iibrigen  Expe- 
rimenten,  seien  bier  die  wicbtigsten  erwabnt: 

a)  Zablreicbe,  der  Verletzung  benaebbarte  Fasern  besitzen,  wie  im 
vorbergebenden  Falle,  sageartige  Konturen  und  feine  Fortsatze  mit 
Kolben  oder  Exkreszenzen.   Dieser  veranderte  Teil  der  alten  Faser  zeigt 
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um  so  seltenere  morphologische  Modifikationen,  je  niehr  wir  uns  von 
der  Narbe  entfernen.  Ich  betone  das  Feklen  dieser  Metamorphose  bei 
der  Mehrzahl  der  Leitfasern.  Sie  alle,  ob  verandert  oder  nicht,  haben 
in  ihrem  Verlauf  vor  der  Narbe  kein  Mark,  oder  das  Mark  ist  in  Re- 
sorption begriffen. 

b)  Spaltungen.  —  Obgleich  auch  hier  viele  Fasern,  vielleicht  die 
meisten,  sich  in  die  jungen  Fasern  der  Narbe  fortsetzen,  trifft  man  in 
geringer  Entfernung  von  der  Verletzung  Spaltungen.  Diese  sind  zweierlei 
Art:  die  einen  sitzen  an  den  Einschniirungen  und  erzeugen  gewohnlich 
eine,  selten  zwei  Kollateralen,  die  bald  unter  der  alten  Scbwannscben 
Scheide,  bald  unabhangig,  teils  bis  zur  Wunde,  teils  iiicklaufig  ziehen ; 
andere  entspringen  aus  dem  Ende  selbst  der  alten  Faser  in  ibrer  mark- 
losen  Gegend  und  produzieren  zwei  oder  drei  dicke  Aste,  die  sich  als- 
bald  zur  Narbe  kinwenden.  Jedenfalls  sind  diese  Spaltungen,  die  wir 
vornarbige  nennen  konnten,  weniger  haufig  als  die  blosse  individuelle 
Fortsetzung  der  neuen  Faser  in  die  alte.  Wir  werden  uns  mit  ihnen 
spater  zu  beschaftigen  haben. 

c)  Endkolben,  Nervenknauel  und  riicklaufige  Fasern.  —  liber  diesen 
Befund,  der  in  spateren  Phasen  noch  haufiger  ist,  werden  wir  bei  anderen 
Experimenten  berichten.  Ich  will  fur  jetzt  nur  angeben,  class  die  Kolben 
olivenf ormige ,  eingekapselte  Exkreszenzen  sind,  mittelst  welcher  jeder 
im  Wachstum  begriffene  Achsenzylinder  endet  (Fig.  5,  a  und  Fig.  7,  A). 

Narbensegment.  —  Das  embryonale  Bindegewebe  der  Urngebung 
des  zentralen  Endes  zeigt  eine  Anschwellung,  in  deren  Innerrn  man  un- 
zahlige  marklose  Nervenbiindel  sieht;  sie  sind  auf  mannigfache  Weise 
durchschnitten ;  nicht  wenige  sind  riicklaufig  und  ohne  bestimmte  Rich- 
tung.  Um  jedes  Bundel  herum  findet  sich  eine  feine  Decke,  die  mit 
Kernen  besat  ist,  welche  vielleicht  der  laminaren  Scheide  homolog  sind. 
Unter  den  Fasern  des  Biindels  sind  die  einen,  die  Minderzahl,  dick 
oder  von  mittlerer  Dicke,  die  andern  diinn  oder  sogar  sehr  diinn. 

Der  Beichtum  der  Narbenbiindel  an  Fasern  nimmt  ab  in  dem 
Masse  als  wir  uns  von  dem  zentralen  Ende  entfernen,  bis  man  zu  einem 
Gebiet  gelangt,  in  dem  sich  nur  freie,  embryonare,  in  Verzweigung 
und  Wachstum  begriffene  Fasern  befinden.  An  der  Bifurkation  der 
Bundel  sind  die  Spaltungen  in  Y  -  form  haufig  (Fig.  6,  a  und  b); 
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es  entstehen  gleiche  oder  ungleiche  Aste,  die  sich  gewohnlich  verschiedenen 
Biindeln  einverleiben.  Innerhalb  der  an  Fasern  reichen  Biindel  enden 
einige,  gewohnlich  dicke  Fasern  in  olivenfonnigen  Kolben  oder  in  freien 
mit  einer  Kapsel  bedeckten  Verdickungen  (Fig.  8,  b). 

Da  die  freien,  vom  zentralen  Ende  entfernteren  Fasern,  welche 
verstreut  durch  die  Narbe  verlaufen,  die  Bichtungslinie  des  Nervenein- 


Fig.  7. 


Vorgeschobene  Posten  des  nerviisen  Naibensegments,  wo  sich  reichlicli  verzweigte  Fasern  zeigen. 

A,  dicker  Axon  rait  einern  Kolben  endend ;  T>,  gespaltene  Faser;  B,  varikose  Endverzweigung. 

tritts  darstellen,  ist  ihre  eingehendere  Analyse  von  Interesse.  In  Fig.  7,  B 
und  D,  sind  einige  solcher  Fasern  aus  dem  vom  proximalen  Segment 
entfernteren  Narbengebiet  gezeichnet.  Man  bemerkt,  dass  sie  frei  im 
embryonaren  Bindegewebe  enden  mit  einer  freien,  weiten,  varikosen  Ver- 
zweigung,  die  sich  vollig  mit  derjenigen  vergleichen  lasst,  welche  von 
den  in  der  grauen  Substanz  verzweigten  Fasern  der  Nervenzentren  ge- 
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bildet  wird.    Diese  Verzweigung  ist  in  cler  Tat  versehen  mit  varikosen 


Verdickungen  und  kurzen  Astcben , 
und  mit  einer  Anschwellung  enden. 
(Subdivisionen)  beobach- 
tet  man  nicbt  selten  die 
gewissermassen  ausein- 
andergesprengten  neuro- 
fibrillaren  Komponenten, 
die  sicb  absondern,  um 
in  den  feinsten  Astchen 
isoliert  zu  verlaufen. 
Untersucbt  \  man  die 
letzten  Verzweigungen  ge- 
nau,  so  bemerkt  man, 
dass  Randkerne  ihnen 
feblen ;  dagegen  finden 
sicb  letztere  in  den  star- 
ken  Asten  sowie  in  den 
Scbaften;  sie  sind  der 
Axonkontur  dicht  ange- 
lagert  und  von  einer  ge- 
ringen  Menge  Proto- 
plasma  uingeben.  Die 
absolute  Koinzidenz  die- 
ser  Kerne  in  Form,  Um- 
fang  und  Struktur  mit 
denen  der  Narbe  sowie 
die  Ubergange  in  der 
Lage  derselben  zwingen 
zu  der  Anuabme,  dass 
sie  nicbt  durcb  Tei- 
lung  der  praexistieren- 
den  Randkerne,  son- 
dern  durcb  Annaberung 
und  Adbarenz  (cbemo- 


die  in  recbtem  Winkel  entspringen 
An  den  Spaltungen  zweiten  Grades 

Fig.  8. 


>"arbeiisec;ment  eines  Kaninchens ,  dessen  Jiervonstiicke  dis- 
loziert  wnrden. 

A,  eine  Faser,  die  mit  freier  ausgedelmter  Verzweigung  im  em- 
bryoniiren  Bindegewebe  endet;  a,  ein  Astchen,  das  aus  einer 
einzigen  Neurofibrille  gebildet  wird;  6,  Endkolben. 
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taktische  Attraktion)  der  enibryonaren  Bindegewebszellen  des  Gebiets 
entstehen. 

In  Fig.  8,  A,  stelle  ich  eine  andere  interstitielle  Verzweigung  der 
gleichen  Klasse  dar.  Sie  ist  einem  anderen  operierten  Kanincben  (7.  Fall) 
entnommen.  In  ibr  siebt  man  ausserordentlicb  klar  die  neurofibrillaren 
Komponenten.  Die  letzten  Astcben  besteben  aus  einer  einzigen  Neuro- 
fibrille,  die  sicb  nocb  teilen  und  wieder  teilen  kann. 

Die  fast  ausscbliesslicbe  Existenz  dieser  freien  Verzweigungen  in 
der  Ricbtungslinie  der  Narbenneurotisierung  und  das  Feblen  von  freien 
Wacbstumskeulen  oder  -kegeln  in  den  letzten  Asten  dieser  Verzwei- 
gungen bat  mich  zu  der  Annabme  gefiibrt,  dass  die  Endkeulen  den 
Ricbtungs-  oder  Wacbstumskegel  eines  Axons  oder  eines  dicken  Astes, 
der  sicb  auf  dem  Wege  nacb  seinem  Verzweigungsgebiet  befindet,  dar- 
stellen,  die  erwabnten  Endverzweigungen  dagegen  einer  amoboiden  Pbase, 
einer  besonders  aktiven  Wachstumspbase  entsprecben,  wabrend  welcber 
die  zur  Sicberung  der  Neurotisierung  des  peripberen  Endes  notigen  Ver- 
zweigungen unter  Entfaltuug  und  Beriutzung  des  in  dem  Kolben  auf- 
gebauften  Protoplasmas  stattbaben.  Icb  balte  es  fur  wabrscbeinlicb, 
dass  diese  beiden  Zustande  in  den  N.irbenfasern  abwecbseln,  wenn  der 
Verlauf  langs  eines  durcb  Zufalle  und  Hindernisse  erscbwerten  Weges 
erfolgen  muss.  Jenseits  des  Stadiums  der  aktiven  Verzweigung,  das  icb 
den  Zustand  des  Spalturigsamoboidismus  oder  Dendroamoboidismus 
nennen  mocbte ,  tritt  die  Pbase  des  Endkolbens  ein,  der  auf  relativ 
freien  und  unbebinderten  Wegen  frei  fortscbreitet. 

Scbliesslicb  lasst  ein  neues  Hindernis  oder  vielleicbt  die  vielfacbe 
und  verscbieden  gericbtete  cbemotaktiscbe  Inansprucbnabme  von  neuem 
die  Kolben  verscbwinden  und  erneuert  die  Pbase  des  Spaltungsamoboi- 
dismus.  Daraus  ersiebt  man,  dass  jeder  Ast  etwas  wie  den  Versucb 
einer  einheitlicben  Nervenbabn  darstellt,  die  erst  eine  definitive  wird, 
wenn  alle  Zufalle  des  Terrains  iiberwunden  und  das  peripbere  Ende  er- 
reicbt  ist.  Es  konnte  gescbeben,  dass,  wenn  dieser  Zweck  erfullt  ist, 
einige  iiberzablige  Aste ,  vielleicbt  die  in  der  Narbe  oder  den  benacb- 
barten  Geweben  verirrten,  zur  Resorption  verdammt  sind. 

Im  vorliegenden  Falle  befand  sicb  die  Mebrzabl  der  Fasern  des 
Spaltungsamoboidismus  in  derjenigen  Narbengegend,  welche  einer  Muskel- 
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rlache  benaclibart  war.  Diese  setzte  dem  Verlauf  der  Fasern  ein  Hin- 
dernis  entgegen.  Dagegen  fehlte  diese  Phase  in  der  Nahe  des  zentralen 
Endes,  wie  sie  immer  fehlt,  wenn  die  Nervenenden,  reseziert  oder  nicht, 
einander  gegeniibersteben  und  die  chemotaktischen  Attraktionen  energisch 
auf  das  zentrale  einwirken. 

Ein  anderes  Kaninchen,  das  neun  Tage  nach  dpr  Operation  und 
unter  gleicben  Bedingungen  wie  das  vorige  getotet  war,  zeigte  mehr 
oder  weniger  dieselben  Lasionen. 

4.  Fall.  Ein  Kaninchen,  dessen  Iscbiadicus  obne  Dis- 
lokation  der  Fragniente  durcbscbnitten  und  fiinfzebn  Tage 
nacb  der  Operation  untersucbt  wurde. 

Peripheres  Ende.  —  Unterm  Mikroskop  scbien  es  voll  besetzt  von 
diinnen,  marklosen  Axonen  mit  begleitenden  Kernen.  Bei  vielen  dieser 
neuen  Fasern  wurde  nacbgewiesen,  dass  sie  innerbalb  der  alten  Tuben 
lagen.  Ein  Vergleicb  der  Aste  des  alten  Nervs  mit  denen  einer  Stelle 
dicbt  an  der  Lasion  lebrte,  dass  an  letzterer  die  neuen  Fasern  zahlreicher 
und  etwas  dicker  waren.  Natiirlicb  erklart  sicb  diese  Ungleicbbeit  der 
Verteilung  leicbt  durcb  die  verscbiedene  Zeit,  welcbe  die  einzelnen 
Fasern  fur  ibren  Weg  bis  zum  peripberen  Ende  braucbten,  und  durcb 
das  verscbiedene  Alter  der  neuen  Fasern.  Mit  den  Einzelbeiten  des 
Wacbstums  dieser  Bahnen  innerbalb  des  Nervs  werden  wir  uns  spater 
bescbaftigen. 

Zentrales  Ende.  —  Hier  tritt  die  Fortsetzung  der  alten  Tuben 
in  markbaltige,  in  die  Narbe  eindringende  Fasern  zutage.  Es 
sind  wenige  Spaltungeu  sicbtbar  und  nocb  weniger  Endkolben,  was 
durcb  das  Feblen  von  Hindernissen  leicbt  erklarlicb  ist.  Icb  braucbe 
nicbt  zu  benierken,  dass  die  grosse  Mebrzabl  der  neuen  Babnen  eine 
blosse  individuelle  Fortsetzung  der  praexistierenden  des  zentralen  Endes 
darstellt. 

Narbensegment.  —  Wie  in  den  iibrigen  bericbteten  Fallen,  zeigt 
es  einen  Einscblag  embryonaren  Bindegewebes,  das  von  Nervenbiindeln 
durcbzogen  wird;  letztere  besteben  aus  dicken  und  diinnen,  samtlicb 
marklosen  Fasern.  Obgleicb  die  Orientierung  dieser  Biindel  variiert, 
iiberwiegen  die  zum  peripberen  Ende  bin  gericbteten,  zu  welcbem  sie 
nacb  Bescbreibung  leicbter  Wellen  und  Zickzacke  gelangen.  Ebenso 
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sieht  man  Faserbifurkationen  an  Stellen,  wo  neue  Biindel  entstehen. 
Es  fehlen  selbstandige,  in  der  Phase  des  Spaltungsamoboidismus  befind- 
liche  Fasern. 

Endlich  ist  nichts  leicbter,  als  den  Eintritt  der  Narbenbiindel  in 
das  peripbere  Ende  zu  beobacbten,  in  dem  seine  Fasern  geradlinig  und 
blasser  und  zarter  werden. 

Eesiimee:  Im  vorliegenden  Falle  batte  das  Feblen  von  Hinder- 
nissen  im  Verlauf  der  Fasern  die  rasche  und  vollstandige  Neurotisierung 
des  peripberen  Endes  bis  in  seine  Endaste  zurFolge,  eine  Wirkung,  welcbe 
einerseits  die  Scbnelligkeit  des  Wachstums  der  neuen  Fasern  beweist, 
anderseits  zeigt,  dass  die  zuriickgebliebenen  Wachstumskolben,  die  Pbase 
des  Spaltungsamoboidismus,  die  riicklaufigen  Fasern,  die  Nervenknauel 
(siehe  spater)  usw.  Reaktionsersckeinungen  gegeniiber  den  der  unmittel- 
baren  Vereinigung  der  Nervenenden  gesetzten  Hindernisse  sind. 

5.  Fall.  Ein  Kanincben,  dessen  Ischiadicus  um  zirka  einen 
Zentimeter  reseziert  wurde.  Untersucbung  nacb  15  Tagen.  — 
Es  ergab  sicb  dasselbe  Resultat  wie  im  vorhergebenden  Falle,  ausser  dass 
das  intermediare  Narbenreurom  sehr  lang,  und  bei  gleicbem  Zeitablauf 
die  neuen  zum  peripberen  Ende  gelangten  Fasern  weniger  zablreicb  waren. 
In  der  Narbe  und  dem  zentralen  Ende  fanden  sich  kaum  Fasern  mit 
Kolben  und  riicklaufige  und  abgeirrte  Tuben.  Zablreicb  waren  die  ge- 
spaltenen  Fasern  im  Narbensegment. 

6.  Fall.  Katze  von  zwei  Wocben;  der  Iscbiadicus,  um  einen 
Zentimeter  reseziert,  wurde  unter  einen  Muskel  disloziert 
(zentrales  Ende).  Untersucbung  21  Tage  nacb  der  Operation. 
■ —  Makroskopiscb  erscbienen  beide  Enden  vereinigt  durcb  eine  graue, 
anscbeinend  bindegewebige  Masse,  die  an  ibrer  Verbindung  mit  dem 
oberen  verdickt  war.  Man  beobacbtete,  dass  die  Dislokation  des  proxi- 
malen  Segments  zum  grossen  Teil  geschwunden  war. 

Peripheres  Ende.  —  Es  entbalt  sehr  viele  junge,  marklose,  teils 
selbstandige,  teils  zu  Biindeln  angeordnete  Fasern.  Zwiscben  ibnen 
fanden  sicb  wie  in  den  friiberen  Fallen  sehr  feine,  hellkaffeefarbige 
Fasern  und  relativ  dicke.    Die  Mehrzabl  lag  mitten  in  alten  Tuben. 

An  seinen  Endasten,  d.  h.  in  weiter  Entfernung  von  der  Lasion, 
zeigte  dieses  Segment  weniger  Nervenfasern,  besonders  von  solcben  der 
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dicken  Art.  Man  sah  auch,  wenngleich  selteii,  nach  der  Peripherie  bin 
gewandte  End-  oder  Wachstumskolben.  Mit  dieser  fiir  die  Streitfrage 
ausserst  wichtigen  Beobachtimg  werden  wir  uns  spater  eiDgehender  be- 
schiiftigen. 

Zentrales  Ende.  —  Es  erscheint  wie  gewohnlich  aufgefasert  und  in 
eine  Unzahl  iiber  das  entziindliche  Gewebe  zerstreuter  Blindelcben  aufgelost. 
In  diesem  Falle  war  die  enorme  Menge  von  Biindeln  und  Fasern  be- 
merkenswert,  welche  riickwarts,  schrag  und  quer  verliefen  und  sich  in  den 
Muskelu  verloren,  die  sie  quer  zu  durchsetzen  schienen.  Aber  trotz 
dieser  Abirrungen  setzte  sich  ein  guter  Teil  der  neugebildeten  Fasern 
in  der  Bichtung  des  peripheren  Endes  fort.  Faserspaltungen  sincl  im 
proximalen  Segment  sehr  selteu.  Dagegen  sind  sie  zahlreich  im  Narben- 
segment  und  besonders  in  der  Nahe  des  peripheren  Endes,  an  dessen 
Rande  zu  sehen  ist,  wie  die  zerstreuten  Biindel  sich  sammeln  und  ihre 
gewuudenen  und  relativ  dicken  Fasern  zarter  und  mit  dem  Eintritt 
in  die  alten  Markfasern  geradlinig  werden.  Es  ist  interessant  zu  be- 
obachten,  wie  einige  verirrte  Biindel,  die  ohne  Zweifel  die  Eingangspforte 
oder  vielmehr  die  freie  Schnittnache  des  peripheren  Segments  verfehlten, 
sich  darauf  beschrankten,  es  zu  eskortieren,  wobei  sie  es  mehr  oder 
weniger  schrag  kreuzten,  als  ware  das  Neurolemma  eine  uniiberschreit- 
bare  Barriere. 

7.  Fall.  Durchschneidung  des  Nervus  ischiadicus  eines  Ka- 
ninchens;  Untersuchung  25  T age  nach  der  Operation.  Das  obere 
Ende  wurde  gefaltet  und  mitten  in  einen  Muskel  des  Oberschenkels  ver- 
senkt.  —  Makroskopisch  erschienen  beide  Enden,  von  denen  das  obere  eine 
starke  grauliche  Anschwellung  zeigte,  nicht  vereint;  die  Vereinigung 
hinderte  eine  kraftige  Muskelschicht,  eine  erhebliche  Menge  von  embryo- 
narem  Gewebe,  hamorrhagische  Massen  und  noch  unvollkommen  resor- 
biertes  Exsudat.  Das  Verbindungshindernis,  obschon  nicht  uniiberwindlicb, 
war  also  wirksam  genug,  wenigstens  fiir  die  erste  Zeit  (25  Tage). 

Peripheres  Ende.  —  Die  grosse  Mehrzahl  der  Langsschnitte  zeigte 
keine  einzige  neugebildete  Faser,  ein  wichtiger  Urn  stand,  wenn  man  sich 
erinnert,  dass,  wenn  die  Eindernisse  fiir  die  Vereinigung  fehlen,  schon 
zehn  Tage  dazu  geniigen.  dass  das  periphere  Ende  von  jungen  Fasern 
iiberschwemmt  ist.    Die  Protoplasmascheiden  oder  -bander  dieses  Seg- 
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ments  zeigten  sicb  besat  mit  spindelformigen  Verdickungen,  mit  einzelnen 
nicht  resorbierten  Fetttropfen  und  langsgestreift.  Nicht  fanden  sich 
in  ihnen  jene  starken  Streifen,  die  zu  dieser  Zeit  Biingner,  Bethe, 
Wieting,  Ballance,  Modena  usw.  beobachtet  haben  und  die  nach  meiner 
Meinung  nur  marklose,  ungefarbte  und  unvollkomnien  wabrnebmbare 
Fasern  sind. 

Bei  der  Untersucbung  von  Quer-  und  Langsscbnitten  des  peripberen 
Endes  wurden  nur  zwei  ziemlicb  diinne,  marklose,  vollig  kontinuierliche 
Fasern  angetroffen,  die  sicb  in  Nervenfasern  der  Narbe  fortsetzten.  Sie 
wurden  bis  zur  Bifurkation  des  Nervs  in  der  Regio  poplitea  verfolgt. 
Das  Vorbandensein  dieser  beiden  klar  und  deutlicb  auf  gelblicbeni, 
durcbscbeinendem  Grunde  gefarbten  Fasern  ist  eine  der  polygenisti- 
scben  Tbeorie  widersprecbende  Tatsacbe ;  denn  bei  der  Annahme 
einer  diskontinuierlicben  und  autonomen  Bildung  bleibt  unverstand- 
lick,  dass  unter  vielen  bundert  Protoplasmastrangen  nur  zwei  der  Sitz 
von  Achsendifferenzierung  gewesen  sein  sollen.  Nicbt  weniger  nieder- 
driickend  ist  fiir  die  Hypotbese  von  Betbe  die  enorme  Lange  und  voll- 
kommene  Kontinuitat  -  der  erwabnten  Fasern,  sowie  ibre  Verbindung 
mit  Narbenfasern.  Spater  werde  icb  nocb  wicbtigere  Tatsacben  gegen 
den  Polygenismus  anfiibren. 

Zentrales  Ende.  —  Wie  es  in  den  Fallen  vorkommt,'  wo  der 
Wacbstumsprozess  auf  ungewobnliche  Widerstande  stosst,  zeigt  dieses 
Ende  sebr  verscbiedene  Verbaltnisse :  Kolben,  Nervenknauel,  riicklaufige 
Fasern  usw. 

Endkolben.  —  Schon  bei  friiberen  Fallen  erwiibnte  icb  das  Vor- 
bandensein von  Fasern ,  die  mit  starker  verkapselter  Exkreszenz  enden, 
innerbalb  des  zentralen  Endes.  Die  ausserordentlicbe  Zabl  und  die 
Mannigfaltigkeit  von  Anordnungen,  die  wir  im  vorliegenden  Falle  bei 
den  genannten  Kolben  seben,  veraniasst  micb,  bei  ibrer  Bescbreibung 
etwas  zu  verweilen  (Fig.  9,  B  und  D). 

Meine  scbon  weit  zuriickliegenden  Beobacbturigen  iiber  die  Ent- 
wicklung  der  embryonaren  Nervenzellen  des  Riickenmarks42)  lebrten,  dass 
jeder  primordiale  Acbsenzylinder  auf  dem  Wege  des  Hineinwachsens  in 
die  Zentren  an  seinem  freien  Ende  mit  einer  konischen,  mebr  oder 
weniger  unregelmassigen,  amoboide  Kontraktilitat  besitzenden  Exkreszenz 
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Kg.  9. 


versehen  ist,  durch  welcbe  die  neue  Faser  sich  zwiscken  den  Nerven- 
zellen  und  den  Epitkelfortsiitzen  Bahn  schafft.  Diese  Exkreszenzen, 
welcbe  ich  im  Hinblick  auf  ihre 
Form  und  Fuuktiou  Wacbs- 
tumskegel  nenne,  wurden  von 
Lenbossek13),  Retzius  und  anderen 
bestatigt  und  sind  zuletzt  auck 
von  Harrison41)  an  den  -wacksen- 
den  Achsenzylindern  der  Fiscke 
geseben  worden.  Diese  Kegel 
kaben,  wie  aucb  His  beobacbtete, 
eine  grosse  Bedeutung  fur  die 
Erklarung  der  Entwicklungs- 
erscbeinungen,  denn  ikre  Gegen- 
wart  bezeicknet  den  Punkt,  an 
dem  der  Acbsenzylinder  vorwarts 
riickt,  und  den  Weg  des  "Wacks- 
tums. 

Die  uns  hier  bescbaftigenden 
Experimente  der  Nervenregenera- 
tion  nun  tun  dar,  dass  die  er- 
wiibnten  Kegel  sicb  aucb  an 
den  Enden  der  regenerierten, 
im  Wacbsen  begriffenen  Fasern 
bilden.  Vollziebt  sicb  die  Ver- 
einigung  obne  Hindernisse,  am 
ackten  oder  zeknten  Tage  nack 
der  Operation,  so  sind  die 
Kolben  sebr  selteD,  weil  bei  der 
rascken  Entwicklung  und  dem 
Hervorscbiessen  der  jungen  Fasern 
fast  alle  Zeit  batten,  das  peri- 
pkere  Stiick  zu  erreicben.  Mekren  sick  aber  die  Hindernisse  im  Verlauf 
der  Baknen,  so  verzogern  sicb  die  Fasern  bald  im  zentralen  Ende,  bald 
auf  verscbiedenen   Stufen   des  Narbengewebes  und  zeigen  dabei  die 


Fin  Stuck  des  zentralen  Endes  eines  Eanincliens, 
25  Tage  nach  der  Operation. 

A,  Nervenkuauel,  unter  einer  gemeinsainen  Kapsel 
befindlich;  B  und  C,  dicke  'Wachstumskolben ; 
a,  kleine  Wacbstumskolben ;  b,  Kollaterale  einer 
Markfaser  ;  c,  fcine  Fasern  innerhalb  des  Knauels 
verzweigt;  d,  Scblinge  von  rttcklaufigen  und  von 
der  Balm  abgekommenen  Fasern. 
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Kegel,  d.  b.  die  Endkolben,  im  Lauf  gebemmt,  oft  von  der  Bahn  ab- 
gewicben  und  gezwungen,  abseitige  und  sogar  riicklaufige  Wege  zu 
nehmen. 

Im  vorliegenden  Fall  findet  dies  statt.  Wie  bereits  bemerkt, 
bereitete  der  Muskel  dem  Vorwartsdringen  der  Nervenfasern  ein  fast 
uniiberwindlicbes  Hindernis.  Aus  Fig.  9,  A  und  a,  ist  ersicbtlicb,  dass 
zwei  Arten  Kolben,  grosse  und  kleine,  vorkommen. 

Die  grossen  erreicben  einen  Durcbmesser  von  6  bis  10  /.t  (bei 
14  bis  20  /t  Lange)  und  geboren  im  allgemeinen  zu  praexistierenden 
Markfasern,  manchmal  zu  dicken  Asten  derselben;  die  kleinen,  3  bis  5  ^ 
im  Durcbmesser,  stellen  das  Ende  zarter,  markloser  Fasern  von  oft 
sympatbiscbem  Ur sprung  dar. 

Im  allgemeinen  baben  diese  Anscbwellungen  Oliven-  oder  Eiform  und 
eine  glatte,  daber  von  den  Fortsatzen  der  Wacbstumskegel  der  embryo- 
naren  Epoche  freie  Oberflacbe  und  sind  von  einer,  sicb  in  die  Scbwann- 
scbe  Scbeide  fortsetzenden  Membran  umgeben,  wenn  die  Faser  mark- 
baltig,  oder  von  einem  Protoplasmabautcben,  wenn  es  eine  Remakscbe 
Faser  ist.  Gewobnlicb  zeigt  diese  periolivare  Decke  nacb  der  Spitze 
bin  ein  Divertikel,  in  welcbem  ein  starker,  an  Protoplasma  reicher  Kern 
in  die  Augen  springt,  der  anscbeinend  der  inneren  Wand  der  Decke 
angelagert  ist.  Es  feblt  nicbt  an  unregelmassigen  Kolben,  die  von  zwei 
kontinuierlicben  Lappchen  gebildet  werden,  welcbe  an  der  Vereinigung 
kiirbisabnlicb  erscbeinen.  Was  die  Struktur  des  Kolbens  anlangt,  so 
ist  sie  bei  den  gewobnlichen  Impragnierungen  nicbt  erkennbar,  sondern 
zeigt  sich  als  eine  bomogene  dunkel-kaffeebraun  gefarbte  Masse.  In 
einigen  Fallen  jedocb,  wo  die  Farbung  besser  die  Neurofibrillen  differen- 
ziert  (Fixierung  mit  Ammoniakalkobol),  siebt  man  ein  Netz  von  poly- 
gonalen,  mit  einer  klaren  Substanz  gefiillten  Mascben,  deren  Trabekel 
sicb  in  die  Neurofibrillen  des  Axons  fortsetzen.  Das  Aussehen  dieses 
Reticulums  erinnert  vollstandig  an  das  von  mir  in  den  erweiterten  Teilen 
der  motoriscben  Verzweigung  bescbriebene  und  an  das  von  Dogiel  und 
Tello  bei  den  erweiterten  Enden  der  sensiblen  Fasern  beobacbtete 
(Fig.  10,  C). 

An  einigen  Stellen,  gewobnlicb  nabe  den  Grenzen  des  Narben- 
segments,  nicbt  weit  von  Gebieten,  die  an  genugend  entwickeltem  binde- 
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gewebigen  Einschlag  reich  sind,  trifft  man  Plejaden  oder  Haufen  von 
verschieden  grossen  und  verschieden  gerichteten  Kolben,  die  von  einer 
gemeinsamen  Kapsel  umgeben  sind  (Fig.  10,  A  und  B).    Nester  dieser 
Art  sah  ich  aus  vier,  fiinf  und  mehr  Endkolben  bestehen. 
DerTeil  des  Achsen- 


Fig. 

zylinders,  welch  er  vor 
der  Eadenvciterung  liegt, 
pflegt  marklos  zu  sein 
und  die  Merkmale  der 
Remakschen  Easern  zu 
zeigen,  und  zwar  sowohl 
an  den  diinnen  wie  an 
den  dickenFasern.  Diese 
Marklosigkeit  lasst  sich 
auf  verschiedene  Arten 
erklaren.   Das  logischste 

und  wahrscheinlichste 
scheint  zu  sein,  dass 
zwischen  dem  Kolben 
und  dem  alten  Teil  der 
ehemaligen  Markfaser  ein 
langes  Stiick  Neuforma- 

tion  liegt,   das  fur  die 
Markumhiillung  noch 

nicht  reif  ist.  Schliess- 

lich   ist  die  Haufigkeit 

zu  bemerken,  mitwelcker 

im  zentralen  Ende  riick- 

laufigeKolbenbeobachtet 

werden;  sie  gehoren  zu  Markfasern,  welcbe,  an  der  Narbengrenze  auf- 

gehalten,  ihre  Richtuug  verloren  und  sich  zentralwiirts  wandten.  Nicht 

wenige  dieser  Endorgane  sind  von  riesigem  Umfang  und  zeigen  ganz  eigen- 

artige  Stnikturmodifikationen,  welcbe  auf  den  ersten  Blick  an  Nervenzellen 

eriunern.  In  Fig.  11,  A,  B,  C,  stelle  ich  einige  dieser  seltsamen  Formen  dar. 

Sie  sind  charakterisiert  durch  Fehlen  des  neurofibrillaren  kortikalen  Ein- 


Selbstiindige  Eolben  nnd  Nester  von  Kolben  aus  dem  zentralen 
Ende. 

A,  ein  Nest  von  vier  Kolben  verschiedener  Grbsse;  B,  ein  grosseres 
Nest  mit  voluminoseren  Kolben;  C,  ein  eiuzelner  Kolben,  in 
dem  die  Netzstruktur  des  Protoplasmas  und  sein5  Fortsetzung 
in  die  Neurofibrillen  des  Axoub  deutlich  zutage  tritt. 
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schlags  und  die  Konzentration  der  argentopbilen  Substanz  im  Zentrum 
des  Korpercbens.  In  einigen  Fallen  zeigt  sich  diese,  mit  Silber  farbbare 
Substanz  fast  homogen  (C);  der  Rest  des  Kolbens  erscbeint  gebildet 
durcb  ein  blasses,  fein  granuliertes  Protoplasma,  das  mit  dem  genannten 

Reagens  kaum  farbbar  ist.  Zuweilen 
zeigt  die  zentrale  Zone  ein  sebr  deut- 
licbes  neurofibrillares  Netz,  dessen 
Fiiden  sicb  in  ein  aus  dem  Achsen- 
zylinder  kommendes  Biindel  fortsetzen. 
Icb  balte  es  fur  sicker,  dass  die 
erwabnten  Riesenkolben  von  den 
Autoren  bereits  geseben  worden  sind, 
wenn  aucb  wegen  der  Mangelbaftig- 
keit  der  Metboden  keinem  sie  ricbtig 
zu  deuten  gelang.  Nach  meiner  An- 
sicbt  entsprecben  diese  Kugeln  den 
angeblicben  Nervenzellen,  die  S. 
Mayer45)  in  Prag  am  zentralen  Seg- 
ment beobacbtet  hat  und  die  yon 
Ranvier46)  bestatigt  wurden,  der  sie 
als  kolossale,  bipolare  Zellen  vollig 
nacbtauscbende,  im  Verlauf  mark- 
loser  Axone  geJegene  Verdickungen  an- 
sah.  TJbrigens  bemerkte  scbon  der 
letztere  Autor,  dass  die  erwabnten  Kor- 
percben,  weil  eines  Kerns  ermangelnd, 
unmoglicb  mit  ecbten  Nervenzellen 
identifiziert  werden  konnen. 

Da  die  von  den  entgleisteu  oder 
riicklaufigen  Riesenkolben  gebotenen 
Veranderungen  in  den  Endkugeln  der 
Axone  feblen,  welche  frei  durcb  die  Narbe  und  das  peripbere  Stuck  ver- 
laufen,  so  ist  anzunehmen,  dass  diese  mehr  oder  weniger  pathologischen 
Gebilde  durch  die  Hemmung  und  definitive  Einscbliessung  der  Kolben 
an  Stellen,  wo  sie  nicbt  weiter  vorwarts  konnen,  bedingt  sind. 


Modifizierte  Kolben  ans  verscliiedonen 
Niveans  des  zentralen  Stiicks. 

,  zentrales  Neurofibrillennetz ;  i,  zentrale 
Masse  argentophiler  Substanz  ;  J>,  eine  Mark- 
faser  mit  degenerativenFormen  und  tuberosen 
Verzweigungen. 
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Knauel  und  SpiralbUndel.  —  Vcrschiedene  Autoren  (Ranvier, 
Stroebe  usw.)    haben   die   Existenz   von   Knauelir   und  komplizierten 

Fig.  12. 


i  eMiMm\  II 


Em  Stiick  nus  dem  zentralen  Ende  an  seinem  tbergang  zuni  Sarliensegiuont. 

Man  beachte,  dass  die  Fasern  zu  parallelen,  mit  einer  kernhaltigen  Membran  bekleideten  Biindeln 
angeordnet  siad.  —  A,  nicht-iaazikulierte  Gegend  des  Nervs;  B,  faezikulierte  Gegend  und  Beginn 
der  Narbe;  o,  Eiesenkolben ;  6,  Nervenknauel ;  c,  dicke  Faser  eines  Nervenbundels ;  f,  rucklauflger 
Kolben;  e,  Kern  der  perifaszikularen  Scheide. 

Cajal,  Studien  ttber  Nervenregeneraticm.  4 
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Geflecbten  angegeben,  in  welchen  die  Nervenfasern  labyrintbiscbe  Win- 
dungen  beschreiben,.  obne  erkennbar  zu  ihrem  BestimmuDgsort  zu  ge- 
langen.  Diese  Dinge  erscheinen  in  meinen  Priiparaten  mit  bewunderns- 
werter  Deutlicbkeit,  und  es  lasst  sicb  Verlauf  und  Ursprung  der  Fasern 
sebr  gut  verfolgen.  Wie  in  den  Figg.  12  und  9,  A,  ersicbtlicb,  sind 
die  einen  unregelrnassig  und  bestehen  aus  einer  Serie  von  Knaueln 
und  zusammengedrangten  Spiralen,  in  denen  keine  zentrale  speziell  um- 
wundene  Faser  zutage  tritt;  ofter  jedoch  bestebt  der  Knauel  aus  einer 
Unzabl  sehr  dichter,  in  Eicbtung  und  Radius  verscbiedener  Spiralen, 
welcbe  um  eine  zentrale,  starkere,  gewobnlicb  markhaltige  Faser  ge- 
wunden  sind.  In  einigen  Fallen  liegen  zwei  oder  mehr  dicke  Fasern 
in  der  Acbse  des  Knauels. 

Obgleicb  bierbei  zablreicbe  Dispositionen  vorkommen,  so  siebt 
man  dock  baufig,  dass  die  oberflacblicben  oder  spiraligen  Fasern  diinn 
und  marklos  sind  und  sicb  wiederbolt  spalten,  wabrend  die  zentralen, 
starken,  markhaltigen  ungeteilt  bleiben.  Die  in  den  Knaueln  erzeugten 
Aste  ziehen  nach  vorn  oder  binten,  macben  Bogen  und  bewegen  sicb 
obne  Eicbtung,  gewissermassen  im  Sinne  des  geringsten  "Widerstandes. 

Endlicb  konnte  icb  in  einzelnen  Fallen  nacbweisen,  dass  die  Spiral- 
fasern  aus  einer  Kollaterale  stammten,  die  in  einer  zur  selben  zentralen 
umwundenen  Markfaser  geborigen  Einscbniirung  entsprungen  war.  Jeden- 
falls  verbindert  die  unentwirrbare  Verwicklung  des  Knauels  und  sein 
ausserordentlicber  Keicbtum  an  Fasern  die  Entscheidung,  ob  alle  niark- 
losen  Fasern,  die  in  ibm  zusammentreffen,  des  gleicben  UrspruDgs  sind. 
Wie  wir  bald  seben  werden,  sind  einige,  vielleicbt  die  Mebrzabl,  wahr- 
scbeinlicb  die  Fortsetzung  Remakscber  Fasern.  Icb  fiige  nocb  binzu, 
dass  jeder  Knauel  umgeben  ist  von  einer  gemeinsamen,  kernhaltigen 
Membran,  welcbe  sicb  in  die  Henlescbe  Scbeide  der  Narbenbiindel 
fortsetzt. 

Spaltungen  der  Nervenfasern.  —  Wir  unterscheiden  die  Teilungen 
der  Markfasern  und  der  Remakschen. 

a)  Die  Produktion  neuer  Fasern  auf  Kosten  markbaltiger  Fasern 
des  zentralen  Endes  ist  eine  seltene,  schwer  nacbzuweisende  Erscbeinung, 
wie  icb  bei  Gelegenbeit  der  Analyse  anderer  Falle  bemerkte.  Solche 
Spaltungen  zeigen  sicb  in  gewisser  Entfernung  von  der  Verletzung  und 
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mit  einer  gewissen  launenbaften  Unregelmassigkeit,  die  schwer  zu  er- 
klliren  ist.  So  waren  sie  beim  vorliegenden  Falle  in  keinem  der  Nerven- 
biindel  des  zentralen  Segments  wabrnebinbar,  ansser  in  eineni  ober- 
nilchlichen,  an  dem  man  die  in  Fig.  13,  A,  B,  C  dargestellten  Spaltungen 
erkannte.  Das  beweist,  dass  aucb  in  den  Fallen,  wo  dem  Verlauf  der 
Fasern  ein  Hindernis  entgegensteht,  das  HauptkontiDgent  neuer  Fasern 


Fig.  13. 


Vorschiedeno  At  ten  von  Spnltuiig  (lev  Nerveufasern  dos  zentralen  Endes. 

A,  Ende  einer  Markfaser,  aus  dem  drei  Jlarkaste  hervorgehen ;  B,  eine  andere  mit  Y-Teilung ;  C,  eine 
Faser,  in  deren  Verlauf  drei  marklose  Aste  eutspringen,  zwei  davon  rilcklaufig;  D,  eine  Faser  mit 
markloser  Kollaterale;  F,  eine  in  vier  Aste  (davon  drei  ruckliiufige)  aufgeloste  Faser;  E,  sym- 
pathischo  Faser,  gespalten;  sie  umwindet  eine  Markfaser:  (?,  eine  andere  gespaltene  Remaksche 
Faser. 

nicbt  aus  dem  peripheren  Ende.  sondern  aus  den  relativ  jungen  Fasern 
des  Narbensegments  bervorgeht. 

Im  iibrigen  entsprecben  die  Spaltuugsformen  im  Prinzip,  wie  icb 
friiher  sagte,  den  von  Ranvier  und  Stroebe  bescbriebenen.  Die  Ent- 
stebung  der  Aste  findet,  wie  icb  in  Fig.  13,  A  und  B  zeige,  am  Ende 
der  priiexistierenden  Faser  im  Niveau  einer  Einschn  Lining  statt,  wobei 

4* 
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zwei  oder  drei  mit  eigener  Sckwannscker  Scheide  versekene,  mehr  weni- 
ger  divergierende  Markfasern  resultieren.  In  anderen  Fallen  endlick, 
vielleickt  den  kaufigeren,  ist  der  junge  Ast  eine  Kollaterale  einer  alten 
Faser  und  entspringt  im  Niveau  einer  Einscknurung;  sie  kann,  je  nach 
ikrem  Alter,  eine  Marksckeide  kaben  oder  nickt  (C  und  D).  Die  neuen 
Fasern  trennen  sick  von  ihrem  Beginn  ab  mehr  oder  weniger  von  der 
Richtung  des  Ursprungssckafts  und  begeben  sich  sckliesslick  in  Gebiete, 
die  vom  Nervenstrang  ziemlick  weit  entfernt  sind.  Eine  besondere 
Sckwannscke  Sckeide  individualisiert  sie. 

NervenbUndel.  —  Fast  alle  Autoren,  welcke  sick  mit  der  Re- 
generation des  zentralen  Endes  besckaftigt  kaben,  wie  Ranvier,  Vanlair, 
Stroebe  usw.,  erwaknen,  dass  in  der  Nake  der  Narbengegend  Biindel 
von  Nervenfasern  existieren,  die  in  der  Mekrzakl  markkaltig  und  an- 
sckeinend  bald  durck  sukzessive  Dickotomien,  bald  durck  mekrfacke 
Langsteilung  im  Niveau  der  letzten  Einscknurung  aus  einer  praexistieren- 
den  Markfaser  entsprossen  sind.  Sie  erwaknen  auck,  dass  innerkalb 
solcker  Biindel  kaufig  eine  dicke  und  andere  diinne  Fasern  nebenein- 
ander  vorkommen,  und  balten  es  fur  wakrsckeinlick  oder  sicker,  class 
diese  zarten  Fasern  aus  dem  Verlauf  der  starken  Markfaser  stammen. 
Endlick  versickern  sie  ubereinstimmend,  dass  alle  die  erwiiknten  neu- 
gebildeten  Fasern  unter  derselben  Sckwannscken  Sckeide  der  Ursprungs- 
faser  liegen. 

In  meinen  Praparaten  existieren  die  erwaknten  Biindel,  die  sick 
weit  ins  Innere  des  Nervs  erstrecken  konnen;  aber  weder  beziiglick 
ikrer  Zusammensetzung,  nock  der  Besckaffenkeit  der  allgemeinen  Um- 
kiillung  kann  ick  die  Ansickt  der  genannten  Anatomo-Patkologen  teilen. 
Nack  meinem  Dafiirkalten  entsteken  diese  Biindel  einfack  aus  dem 
Vorsckreiten  des  Faszikulationsprozesses  des  Narbensegments  im  Ner- 
ven,  und  wird  die  sie  umgebende  Membran  nickt  aus  einer  enorm 
ausgedeknten  Sckwannscken  Sckeide  gebildet,  sondern  aus  einer  Henle- 
scken  Hiille,  die  mit  Kernen  besat  und  ganz  und  gar  mit  derjenigen  der 
Nervenbiindel  der  Narbe  identisck  ist  (Fig.  12,  c).  So  lekrt  es  die 
sorgfaltige  Analyse  der  Querscknitte  des  Nervs  in  der  Nake  der  Unter- 
breckung.  Fig.  14  zeigt  einen  solchen.  An  iknen  weist  jedes  Biindel, 
abgesehen   davon,   dass   es   durck   eine  Kernmembran  individualisiert 
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erscheint,  verschiedene  mit  einer  Scliwannschen  Scheide  umgebene 
Fasern  auf.  Von  den  Fasern  sind  die  einen  dick  und  baben  eine  Mark- 
schicht,  die  anderen  sind  von  mittlerem  und  diinnem  Kaliber  und  zeigen 
nur  einen  periaxialen  byalinen  Saum,  die  Membrana  vitrea  von  Vanlair. 
Diese  wird  nach  nieinem  Dafiirhalten  von  einem  feinen  aufieren  Haut- 
chen  und  einer  zarten  Protoplasma- 
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schicbt  (d)  gebildet,  die  sich  in 
diejenige  der  embryonalenSchwann- 
schen  Zelle  fortsetzt,  welche  jede 
neugebildete  und  unreife  Faser 
umhullt.  Was  die  innerbalb  der 
Biindel  des  zentralen  Endes  ver- 
einigten  Fasern  anlangt,  so  bestreite 
ich  nicbt,  dass  einzelne  der  diinnen 
Fasern  aus  den  dicken  bervorgeben 
konnen,  dock  glaube  icb,  dass  die 
Mehrzahl  sich  individuell  in  alte 
priiexistierende  Fasern,  bald  mark- 
baltige,  bald  sympatbiscbe,  fort- 
setzt. Ferner  ist  es  mir  sehr  wahr- 
scheinlicb,  dass  der  grossere  Teil 
der  feinen  Fasern,  welche  die  ge- 
nannten  Biindel  bilden,  Bernak- 
scbe  Acbsenzylinder  darstellen, 
"\velcbe  vervielfaltigt  und  zufallig 
mit  einer  oder  mehreren  dicken 
Markfasern  assoziiert  sind.  Ausser- 
dem  ist  der  Beicbtum  an  diesen 
diinnen  Fasern  ausserst  scbwankend 

und  in  einigen  Fallen  mehr  ein  scbeinbarer  als  wirklicher,  da  nicht 
wenige  von  ibnen  riicklaufig  zieben,  Scblingen  bilden  und  wiederbolte 
Male  innerbalb  desselben  Biindels  kommen  und  geben.  Oft  stiess  icb 
auf  die  Enden  dieser  riicklaufigen  Axone.  Sie  sind  mit  einzelnen  ab- 
geirrten  Kolben  verseben.  welcbe  gewissermassen  in  verscbiedenen  Hoben 
des  zentralen  Stiickes  sicb  verzogert  baben  (Fig.  12  und  9). 


Qnersehuitt  des  zentralen  Endes  eines  Xervs  in 
der  Niihe  der  Xarbe. 

Man  sieht  Nervenbiindel,  die  dureh  eine  Kernmem- 
bran  individualisiert  sind.  a,  Kern  der  gemein- 
samen  Scheide  des  Biindels ;  b  und  c,  dieke 
Markfasern  des"  Zentrums  der  Biindel;  d,  Faser 
ohne  Mark,  mit  Vanlairscher  Membrana  vitrea; 
e,  selir  diinne,  marklose  Fasern.  (Kernfarbung 
mit  Thionin.) 
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b)  Spaltungen  bei  den  Remakschen  Fasern.  —  Wir  wiesen  so- 
eben  auf  das  haufige  Vorkomrnen  Remakscber  Fasern  bin,  die  inner- 
balb  der  Biindel  des  zentralen  Eades  gespalten  sind,  und  auf  ibre  Ver- 
gesellschaftung  rait  Markfasern.  Icb  erwiibnte  aucb  die  scbon  von 
anderen  Autoren  beobacbtete  Tatsacbe  der  JBildung  von  Knaueln  und 


Fig.  15. 


Kin  Stiiok  Narbensegiiient. 

I)ie  von  dunnen  und  dicken  Fasern  gebildeten  Bundel  sind  durch  eine  Kernmembran  iudividualisiert  (a); 
i,  qnergeschnittene  Biindel ;  c,  Kapillare. 

Spiralen,  in  welcben  diese  diinnen  Fasern  die  markbaltigen  oder  dicken 
umscblingen  und  sebr  komplizierte  Gefleobte  erzeugen.  Es  bleibt  mir 
nocb  die  Form  der  fibrillaren  Vervielfaltigung  genauer  zu  bescbreiben. 

Zunacbst  kann  festgestellt  werden,  dass  die  Spaltung  der  Remak- 
scben  Fasern  viel  baufiger  innerhalb  des  zentralen  Endes  vorkommt  als 
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die  der  Markfasern.  Die  direkte  Beobachtung  der  Tatsache  ist  jedoch 
nicht  immer  bequem  sowohl  wegen  der  Gefahr,  irrtumlioh  eine  neu- 
gebildete  motorische  oder  sensible  Faser  fiir  eine  sympatbiscbe  anzu- 
sehen,  als  aucb  weil  die  Mebrzabl  der  erwabnten  vegetativen  Fasern 
sicb  zu  dicbten  Biindeln  anordnen.  Jedenfalls  erkennt  man  in  den  giinsti- 
geren  Fallen  leicht,  dass  die  Tocbterfasern  durch  zweifacbe  oder  mebr- 
facbe  Spaltung  und  unter  spitzen  Winkeln  aus  den  praexistierenden 
Fasern  entsteben.  Wie  icb  in  Fig.  13  E  und  G  zeige,  gibt  es  Ur- 
sprungsscbafte,  die  sich  auf  einer  kurzen  Strecke  mebrfacb  vervielfaltigen 
und  ein  Bundel  zarter  Fasern  erzeugen,  zwiscben  denen  es  nicbt  an 
riicklaufigen  und  gleicbsam  abgeirrten  Axonen  feblt,  wenn  sie  aucb  in 
der  grossen  Mebrzabl  nach  der  Narbe  bin  gericbtet  sind.  In  anderen 
Fallen  betrug  die  Zahl  der  erzeugten  Fasern  zwei  oder  drei  (Fig.  9,  c). 
Scbliesslicb  babe  icb  baufig  den  kleinen  Wacbstumskolben  zwischen  den 
Markfasern  verlaufend  angetroffen;  nicbt  selten  siebt  man  ibn,  wie  friiber 
bemerkt,  nacb  dem  Zentrum  bin  gewendet. 

Narbensegment.  —  Es  zeigt  sicb  durcbkreuzt  von  zablreicben 
Nervenbiindeln,  welcbe  sicb  in  die  markbaltigen  und  marklosen  Fasern 
des  zentralen  Stumpfes  fortsetzen.  An  mancben  Stellen,  jedocb  weniger 
oft  als  im  proximal  en  Stiick,  erscbeinen  grosse  und  kleine  Endkolben 
ebenso  wie  die  erwabnten  Knauel.  Betriichtlicb  zahlreicb  sind  die 
bifurzierten  Fasern  und  die  im  Zustande  des  Spaltungsamoboidismus 
befmdlicben  Endfasern  (Fig.  15). 

Das  Narbengewebe  ist  ein  diffuses  und  sebr  ausgeclebntes ;  es  ist 
mit  Nervenbiindeln  besat  und  grenzt  nacb  dem  peripberen  Ende  bin  an 
eine  Muskelflache  und  an  Exsudatreste.  Diese  Hindernisse,  wena  sie 
aucb  den  Verlauf  der  Fasern  zu  verzogern  vermogen,  sind  fiir  das 
Wacbstum  der  letzteren  kein  unuberwindlicbes  Hindernis ;  der  ganze 
Muskel  erscheint  durcbkreuzt  von  einer  Unzabl  von  Nervenbiindeln  und 
Einzelfasern,  deren  viele  abgeirrt  und  riicklaufig  sind.  Unter  den  in 
der  Muskelmasse  sicb  verlierenden  Axonen  trifft  man  einige  mit  End- 
kolben versehene  und  andere,  die  verzweigt  und  im  Zustande  des 
Spaltungsamoboidismus  sind.  Auf  der  andern  Seite  des  Muskels  findet 
man  kleine,  iiber  den  ganzen  Narbenstreifen  verstreute  Bundel,  die  sicb 
bis  zum  peripberen  Ende  fortsetzen. 
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In  Fig.  16  zeige  ich  einen  Schnitt  der  Muskelschicht,  die  sich  dem 
Lauf  der  neugebildeten  Fasern  entgegenstellt  und  in  alien  Interstitien 
von  Biindeln  und  wachsenden  Axonen  infiltriert  erscheint. 

„.  Der  ebenbescbrie- 

-tig'.  16. 

bene  Fall,  einer  der  in- 
struktivsten  di  eser  Serie, 
lebrt  also,  dass,  wenn 
die  Hindernisse  und 
die  Trennung  zwischen 
den  beiden  Enden  von 
einiger  Bedeutung  sind, 
um  den  funfundzwanzig- 
sten  Tag  die  grosse 
Mehrzabl  der  neuen 
Fasern  des  proximalen 
Segments  nocb  nicbt 
das  periphere  zu  er- 
reicben  vermochte,  in- 
dem  sie  sicb  unterwegs 
verzogert  und  Geflecbte, 
Knauel  und  riicklaufige 
Systeme  erzeugt.  Gegen 
solcbe  Schwierigkeiten 
scbeint  der  Nerv  zu  rea- 
gieren  durcb  ausserste 
Steigerung  seiner  Fabig- 
keit,  neue  Fasern  zu 
erzeugen,   um   so  die 

Ein  Uuskel,  der  durchzogen  ist  von  den  Fasern  des  zenlralen 

Elides,  die  nacli  der  Peripherie  zu  riickeu.  Moglicbkeit  der  Neuro- 

r4,  Nervenbiindel ;   B,  Muskelfaser  ;^a,  Wachstumskolben,  der  einen    tisierUDg  deS  peripheren 
Ausgang  sucht.  o  •  i 

begments   zu  verviel- 

faltigen  und  den  physiologischen  Zusammenbang  des  alten  Strangs  zu 
sicbern. 

8.  Fall.  Ein  Kanincben,  dessen  Iscbiadicus  durcbtrennt 
wurde,  obne  Dislokation  der  Fragmente.   Untersucbung  25  Tage 
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nach  der  Operation.  Dieser  Fall  soli  ein  Pendant  zu  dem  vorhergehenden 
bilden ;  sein  peripheres  Ende  erweist  sich  vollig  neurotisiert.  Ein  mit  Os- 
miumsaure  behandeltes  Stuck  desselben  zeigte  drei  oder  vier  Markfasern ; 
die  iibrigen,  die  sowohl  in  den  alten  Hiillen  als  auch  in  ihren  Inter- 
stitien  steckten,  batten  kein  Mark.  In  Fig.  17,  B,  zeige  icb  ein  Stuck 
dieses  peripberen  Endes ;  daselbst  beobacbtet  man  neben  dem  Reichtum 
an  neuen  Fasern  auch  die  Ungleicbbeit  ihrer  Dicke.  Es  gibt  sehr 
diinne  (6),  deren  Umfang  weniger  als  ein  fi  ist,  und  relativ  dicke  (a), 
welche  sicb  in  dicke  Axone  der  Narbe  fortsetzen.  In  dieser  Figur  siebt 
man  aucb,  dass  die  Biindel  der  Narbe  beim  Eintreffen  am  peripberen 
Ende  sicb  in  ibre  Bestandteile  auflosen  und  diese  sicb  unter  Verringerung 
ihrer  Kriimmungen  iiber  zahlreicbe  Hiillen  verteilen.  Endlicb  bemerkt 
man  nocb,  dass  ausserbalb  des  Neurolemms  dieses  Endes  zablreicbe  ab- 
geirrte  Nervenpakete  (c)  verlaufen,  von  denen  viele  craer  gericbtet  sind. 
Solcbe  Biindel  feblen  immer  einige  Millimeter  unterbalb  des  Nervenhilus. 

Im  zentralen  Ende  siebt  man  keine  Kolben.  Nur  in  der  Niihe 
gewisser  Konglomerate  von  Narbengewebe  beobacbtet  man  einige 
Knauel.  Wenige  riicklaufige  und  abgeirrte  Fasern  finden  sicb  in  den 
der  Narbe  benacbbarten  Muskeln. 

9.  Fall.  Ein  Kaninchen,  dessen  Iscbiadicus  dur  cbscbnitten 
und  68  Tage  nach  der  Operation  untersucbt  wurde.  Das  obere 
Ende  wurde  eiugescblagen  und  in  den  Muskeln  der  Hiifte  gut  befestigt.  - 
Das  Tier  hinkte  infolge  Liibmung  der  Beinmuskeln  bis  zum  letzten  Tage. 
Die  Pfote  wies  eine  Ulzeration  und  Gelenkdeformation  des  Fusses  auf.  Die 
makroskopiscbe  Betracbtung  der  freigelegten  Nerven  ergibt  im  zentralen 
Ende  ein  in  die  Muskeln  eingebettetes  Neuromgewebe,  aus  dem  einige 
feine  und  kaum  sicbtbare  graue  Faden  bervorgeben.  Letztere  scbeinen 
das  peripbere  Segment  aufzusucben,  welcbes  drei  Zentimeter  unterbalb 
liegt.  Dieses  Segment  erweist  sicb  fur  den  faradiscben  Strom  unerreg- 
bar  und  zeigt  einen  grauen,  durcbscbeinenden  Ton. 

Peripheres  Ende.  —  Es  entbalt  ziemlicb  viel  feine  marklose 
Nervenfasern,  allerdings  weniger  als  bei  dem  Kanincben,  welches  fiinf- 
zehn  Tage  nach  der  Operation  getotet  ward  und  dessen  Nervenenden 
keine  Dislokation  erfubren.  Ungefahr  die  Hiilfte  der  alten  Fasern  be- 
sitzt  neugebildete  Achsenzylinder. 
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Die  feine  und  zarte  Impragnierung 
pberen  Endes  \md  die  giinstige  Lage  der 

Fig.  17. 
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Stiick  ans  dem  peripheren  Ende  and  der  Karbo  eines  Kaiiin- 
ehens,  25  Tago  nach  der  Operation  und  obne  Dislokation 
der  Pragineute. 

A,  Narbengegend  ;  J5,  peripheres  Ende;  a  und  &,  Fasern  dieses 
Endes;  d,  Narbenbiindel. 


der  Achsenzylinder  des  peri- 
Schnitte,  die  absolut  parallel 
der  Achse  desselben  ver- 
liefen,  gestatteten  eine  gute 
Analyse  der  neugebildeten 
Bahnen.  An  diesem  Pra- 
parat  wurden  zwei  Tat- 
sachen  beobachtet,  die  von 
grosser  Wicbtigkeit  fiir 
unsere  Streitfrage  sind:  die 
Existenz  von  Endkolben, 
welcbe  nacb  der  Peripberie 
hingericbtet  sind,  und  die  An- 
wesenheit  von  verzweigten 
Fasern,  deren  Scbaft  aus 
der  Narbe  hervorging.  Es 
sei  mir  gestattet,  beide  Vor- 
gange  genauer  zu  be- 
scbreiben. 

Kolben  desperipheren 
Endes.  —  Icb  bemerkte 
oben,  dass  dieses  Segment 
ziemlicb  viel  Nervenfasern 
beherbergte,  und  zwar,  wie 
in  anderen  Fallen ,  diinne 
und  dicke  (Fig.  18). 

a)  Die  dicken  sind 
marklos,  farben  sieb  intensiv 
kaffeebraun  und  verlaufen 
gewobnlicb  einzeln,  indem 
sie  teils  innerbalb,  teils 
ausserbalb  der  Protoplasma- 
strange  liegen  ;  eine  Mannig- 
faltigkeit  der  Lage,  die  sebr 
deutlicb    in  Querschnitten 


Darstellung  der  eigenen  Experimente  und  Beobachtungen. 


59 


zutage  tritt,  wo  man  ausserdem  sieht,  dass  in  der  Umgebung  der  freien 
Fasern  ein  heller  Rand,  eine  Art  rudimentarer  Schwannscher  Scheide, 
nnd    einzelne  dariiber 


gelagerte 


Fig.  18. 


♦  IB 
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Kerne  existieren.  Stellenweise,  nicht 
konstant,  zeigen  dieseBahnen  spindel- 
formige,  manchmal  eiformige,  und 
mehr  weniger  deutlich  retikulierte 
Protoplasmaverdickungen.  Bei  der 
Durchkreuzung  der  Fettanhaufungen 
begeben  sick  diese  Fasern  auf  die 
Seite  und  zeigen  gewohnlich  gewisse 
Verdickiuigen,  welche  den  Proto- 
plasmaintervallen  jener  entsprecheu 
(Fig.  19,  D). 

Die  Mehrzahl  der  dicken  und 
mittelstarken  Fasern  verlauftisoliert; 
jedoch,  wie  die  Autoren  beobacbtet 
haben,  sieht  man  sie  nicht  selten 
vereinigt  zu  einem  Biindel  von  zwei 
bis  vier  oder  mehr  dichtgedrangten, 
intra-  oder  extratubaren  Fasern. 
Wenn  diese  Biindel  innerhalb  eines 
Protoplasmastranges  liegen  und  mit 
einer  Serie  von  Fetttropfen  zu- 
sammenstossen,  treten  die  Faden 
auseinander  (Pig.  19,  A  und  D);  die 
einen  verlaufen  langs  des  Randes, 
die  anderen  beschreibcn  Zickzacke 
und  Krummungen  durch  das  Fett 
hindurch,  —  eine  Anordnung,  die 
ebenso  interessant  wie  schwer  zu 
verstehen  ist,  wenn  man  annimmt,  dass 

diese  Faden  sich  in  situ  bilden  nach  der  Disgregation  des  Marks  und 
vermoge  der  Differenzierung  einer  Kette  von  Schwannschen  Korperchen, 
die  aber  sehr  naturlich  ist,  wenn  man  annimmt,  dass  sie  zu  verschiedenen 


Jiervcnsclieiden  des  poripheren  Endcs  eincs 
Nervs,  68  Tng-e  nach  der  Dnrchschneidnng. 

a,  dicke  Wachstumskolben,  nach  der  Peripherie 
gerichtet;  b,  Divertikel  der  Scheide,  welches 
den  Kolben  umhullt;  ri,  praterniinale  Br- 
weiteTUDg  desaelbeu ;  c,  diinner  Kolben;  fc, 
Kerne  von  zwei  Fasern,  interstitiell  gelegen ; 
e,  sehr  dttnne  Fasern.  Der  Pfeil  markiert 
die  Richtung  des  Wachstuins. 
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Zeiten  und  nach  Uberwindung  aller  der  Hindernisse  von  der  Narbe  aus 
vorwarts  drangen.  Endlich  gibt  es  eiriige  Axone,  welche  nach  mehr  oder 
weniger  langem  Verlauf  plotzlich  mit  einer  langlichen  Anschwellung  auf- 
horen.  Letztere  ist  oliven-  oder  spindelformig,  oft  granuliert  und  sogar 
undeutlich  retikuliert.  Dies  ist  der  Endkolben,  welcher,  wie  ich 
zum  Uberfluss  bemerke,  konstant  nach  der  Peripherie  ge- 
wendet  ist.  Bei  den  dickeren  Fasern  pflegt  dieser  Endverdickung, 
deren  Gestalt  die  in  der  beigefiigten  Zeichnung  dargestellten  Varianten 
aufweist,  eine  spindelformige  Varikositat  voraufzugehen.  Schliesslich 
unterbrechen  die  Kolbeii  oft  den  Verlauf  von  Axonen,  welche  Bestand- 
teile  von  Biindeln  sind  (Fig.  18,  a). 

Die  erwahnten  Kolben,  sowohl  des  zentralen  wie  des  peripheren 
Endes,  sind  dem  Scharfblick  der  Autoren  entgangen.  Nur  in  der  Mono- 
graphic von  Stroebe  finden  wir  etwas,  was  sich  vielleicht  auf  diese  End- 
knopfe  bezieht.  Wo  er  von  den  Endigungen  der  jungen  Fasern  des 
distalen  Segments  spricht,  sagt  er,  dass  sie  manchmal  eine  rundliche, 
sondenknopfahnliche  Anschwellung  zeigen.  Jedoch  abgesehen  davon, 
dass  dies  nicht  die  Disposition  der  Kolben  ist,  so  zeichnet  der  genannte 
Autor  in  den  dem  Text  beigegebenen  Abbildimgen  die  Axone  mit  freien 
Endigungen,  ohne  irgendwelche  Verdickung.  Jedenfalls  betrachtet  Stroebe 
diese  verdickten  Enden  als  Homologa  der  Wachstumskegel,  welche  ich 
vor  geraumer  Zeit  bei  den  Nervenfasern  des  embryonaren  Riickenmarks 
entdeckt  habe.  *) 

b)  Die  diinnen  Fasern  sind  viel  zahlreicher  als  die  dicken  und 
nehmen  ebenfalls  ohne  Unterschied  die  Riillen  und  ihre  Interstitien 
ein.  Zwischen  ihnen  und  den  dicken  zeigen  sich  alle  Ubergange;  man 
kann  so  subtile  und  blasse  Fadchen  beobachten,  dass  sie  nur  in  den 
intensivst  gefarbten  Praparaten  zu  erkennen  sind.  Ich  habe  weiter  oben 
darauf  hingewiesen,  dass  sehr  wahrscheinlich  solche  feine  Fasern,  die  in 
den  Bungnerschen  und  Betheschen  Praparaten  unklar  wahrzunehmen  sind 
und  als  Langsstreifungen  erscheinen,  nicht  wenig  zu  dem  Irrtum  der  poly- 

*)  Die  Versuche,  welche  ich  mit  der  Methode  Stroebes  (Hartung  iu  Mtiller, 
Farbung  mit  Anilinblau  usw.)  machte,  haben  mich  iiberzeugt,  dass  in  seinen  Pra- 
paraten die  Endknopfe  nicht  impragniert  erscheinen.  Ebensowenig  scheinen  sich 
die  unzahligen  marklosen  Fibrillen  der  Narbe  zu  farben. 
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genetischen  Theorie  beigetragen  baben.  Stellenweise  zeigen  cliese  Fasern 
feine  spindelformige  Verdickungen.  Scbliesslicb  enden  die  diinnen  wie 
die  dicken  Fasern  mit  eiforrnigen  Kolben,  die  viel  kleiner  sind  als  die 
vorbergehenden  und  gewobnlicb  weniger  in  die  Lange  gezogen  (Fig.  18,  c 
und  19,  E,  F).  Bei  ibnen  pflegt  die  praterrninale  Verdickung  zu 
feblen. 

Icb  braucbe  nicbt  auseinanderzusetzen,  dass  icb  sorgfaltig  den 
Irrtum  vermieden  babe,  einfacbe,  an  ibreni  peripheren  Ende  durcb- 
scbnittene  Varikositaten  fiir  Endkolben  zu  balten.  Um  diese  Verwecbs- 
lutig  zu  vermeiden,  babe  icb  nur  als  ecbte  Kolben  angeseben  und  re- 
produziert  (Fig.  18)  diejenigen,  welcbe  in  den  zentralen  Regionen  der 
Scbnitte  gelegen  waren,  d.  b.  diejenigen,  welcbe  unten  und  obeii  von 
transparenten,  keine  unterbrocbenen  Fasern  entbaltenden  Zonen  bedeckt 
waren.  Icb  bemerke  ferner,  dass  mein  Verfabreu  nicbt  den  Mangel  der 
Cbromsilberrnetbode  besitzt,  welche  die  Axone  partiell  und  mit  gewisser 
Unbestandigkeit  farbt;  in  meinen  Praparaten  erscbeint  jede  Faser,  welcbe, 
zufolge  des  Zustands  ihrer  Entwicklungsreife,  selektive  Fabigkeit  besitzt, 
in  der  ganzen  Ausdebnung  des  Scbnitts  impragniert,  vorausgesetzt,  dass 
die  Stiicke  nicbt  exzessiv  dick  sind. 

Bifurzierte  Fasern.  —  In  dem  uns  bescbaftigenden  Falle  babe 
icb  nur  zwei  Fasern  dieser  Art  angetroffen;  jedocb  waren  sie  so  klar 
und  so  bestimrat,  dass  jeder  Zweifel  ausgescblossen  ist.  Der  Scbaft 
kam  aus  der  Narbengegend,  und  in  wecbselnder  Entfernung  von  seine  m 
Eintritt  in  das  peripbere  Ende  teilte  er  sicb,  indem  er  spitzwinklig 
zwei  Aste  erzeugte.  Diese  legten  sicb,  nach  der  Peripberie  ziebend,  in 
die  Interstitien  der  Protoplasmastriinge.  Andere,  spater  studierte  Regene- 
rationsexperimeute  ergaben  eine  grossere  Zabl  von  verzweigten  Fasern 
und  einige  neue  interessante  Details,  die  icb  seinerzeit  bescbreiben 
werde  (Fig.  19,  B). 

Der  Umstand,  dass  die  Bifurkationen  und  Kolben  des  distalen 
Endes  sicb  einzig  und  allein  dann  gezeigt  baben,  wenn,  wegen  des  der 
Vereinigung  der  Segmente  entgegenstebenden  Hindernisses,  sicb  die 
Neurotisierung  des  peripberen  Endes  betracbtlicb  verzogerte,  scbeint 
darauf  zu  deuten,  dass  der  Ubergang  der  Kolben  auf  letzteres  sebr 
bald  und  schnell  stattfindet  in  den  Fallen  unmittelbarer  Vereinigung, 
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Fis.  19. 


vielleicht  in  einer  Epoche,  in  welcher  die  Affinitat  der  Fasern  fur  das 
Silbernitrat  noch  wenig  Intensitat  und  Konstanz  erreicht. 

Zentrales  Ende.  —  In  gut  axialen  Scknitten  zeigt  es  sich  in 
ziemlicher  Ausdehnung  zerfasert  und  ohne  Mark.    Zwischen  den  Biindeln 

erscheinen  embryonare  Binde- 
gewebswande  und  einige  Leu- 
kocyten. 

Die  Masse  der  Biindel 
zeigt  sich  iibersat  nait  dicken 
und  diinnen  Kolben  und  mit 
riicklaungen  und  zu  Schlingen 
und  Nervenknaueln  kom- 
plizierten  Fasern  nach  Art 
der  friiher  bescbriebenen. 
Die  erwahnten  Biindel  ver- 


laufen  gewunden,  dringen 
unter  wiederbolter  Spaltung 
in  die  Narbe  ein  und  ziehen 
nach  sehr  verschiedenen 
Bichtungen,  transversal  so- 
wohl  als  riicklaufig.  Manche 
Fasern  weichen  von  der  Bahn 
ab  und  gelangen  zwischen 
das  Neurolemm  und  die  Mark- 
fasern,  wobei  sie  cpaere  Win- 
dungen  beschreiben.  Endlich 
zeigten  sich  die  benachbarten 
Muskeln  besetzt  von  zer- 
streuten  Fasern. 

Unter  den  abgeirrten 
Kolben,  die  sich  in  dem  zen- 
tralen  Ende  fauden,  beanspruchten  unsere  Aufmerksamkeit  zwei  starke, 
welche  ich  in  Fig.  20  darstelle.  Die  Faser,  deren  Fortsetzung  sie 
waren,  verlief  zuerst  in  zentripetalem  Sinne  zwischen  den  Nervenpaketen; 
plotzlich  wechselte  sie  die  Richtung  und  wendete  sich  der  Narbe  zu, 


Verschiedene  Scheiden  des  |>eriplieren  Elides  cines  Kerrs, 
68  Tage  nacli  der  Diirchschiieidung. 

A  und  (?,  Verlauf  der  Fasern  im  Niveau  eines  Fetthaufens ; 
D,  Stelle  einer  Hulle,  die  vou  drei  Fasern  eingenommen 
ist;  diinne  Hulle  mit  zarten  Fasern;  eine  davon 
endigt  mit  einem  Kolben;  F,  ein  Kolben,  der  das  Hin- 
dernis  eines  Fetthaufens  iiberwindet;  B,  eine  sehr  deut- 
liche  Bifurkation  einer  interstitiellen  Faser. 
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nachdem  sie  an  der  Umbiegungsstelle  einen  diinnen  riicklaungen  Ast 
abgegeben  hatte,  welcher  sich  eine  lange  Strecke  weit  verfolgen  Hess  (a). 
Einer  der  Kolben  (A)  zeigte  einen  Neurofibrillenberd,  welcher  von  einem 
Protoplasma  umgeben  ist,  das  von  divergierendeu  und  gescbliingelten 
Fasern  durchfurcbt  wird. 

Narbensegment.  —  Da  den  auswandernden  Fasern  der  Durchgang 
durcb  Muskel-  und  Sehnengewebe  versperrt  ist,  so  teilt  sich  das  diffuse 


Fig.  20. 


A  und  B,  rQckliiufige  Kolben  des  zentralen  Endes;  o,  rucklaufige  Kollateraliiste. 

Fibroneurom  der  Narbe,  nachdem  es  eine  Ausdebnung  von  iiber  x/.2  cm  ge- 
wonnen  hat.  in  isolierte  Wurzelchen,  von  denen  nur  ein  Teil  das  Hindernis 
zu  iiberwinden  vermochte.  Jenseits  des  Muskels  war  die  Verfolgung 
der  Biindel  schwierig;  gleichwohl  liess  sich  in  alien,  zwischen  beiden 
Enden  gelegenen  Gebieten  die  Existenz  verstreuter  Nervenfasern  be- 
stiitigen.  Ich  halte  es  daher  fur  unzweifelhaft,  dass  in  den  von  Bethe 
und  van  Gehuchten  beschriebenen  Fallen  dasselbe  stattfand,  nur  dass 
diese  Gelehrten,  auf  die  genaue  Untersuchung  der  Narbe  wenig  Gewicht 
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legend,  irrtumlich  das  makroskopische  Fehlen  des  Nervs  oder  zentralen 
Endes  fiir  eine  wirkliche  mikroskopische  Unterbrechung  hielten.  Jeden- 
falls  gelang  es  in  dem  uns  beschaftigenden  Falle  nur  einem  kleinen  Teil 
der  Nervenfasern  des  zentralen  Endes,  das  periphere  zu  erreicben;  dies 
erkliirt,  nebenbei  gesagt,  das  Feblen  oder  die  Vermindernng  der  elek- 
triscben  Erregbarkeit  desselben.  Icb  balte  dafiir,  class  die  Menge  von 
Fasern,  welcbe  im  Muskel-  und  Bindegewebe,  in  der  Nachbarschaft  des 
proximalen  Segments  sicb  verlieren,  enorm  war  und  viel  grosser  als  das 
normale  Koutingent  des  Iscbiadicus.  Daraus  lasst  sicb  als  sebr  wahr- 
scbeinlicb  folgendes  Gesetz  ableiten:  Je  grosser  die  dem  Laufe  der  neu 
gebildeten  Nervenfasern  sicb  bietenden  Widerstande  sind,  desto  mebr 
steigert  sich  das  Wachstuinsvermogen  der  ersteren.  Die  Verzogerung 
der  Neurotisierung  ergibt  sicb  daber  als  logiscbe  Konsequenz  des  Vor- 
bandenseins  jener  mecbaniscben  Hindernisse;  je  grosserer  Raum  zu 
durcblaufen  ist,  desto  mebr  Zeit  wird  natiirlich  fiir  den  Weg  ge- 
braucbt. 

10.  Fall.  Die  gleicben  Resultate  wie  im  vorber  beban- 
delten  Falle  ergaben  sich  bei  zwei  Hunden  von  zwei  und  drei 
Wocben,  welcbe  in  derselben  Weise  bebandelt  und  60  Tage 
nacb  der  Operation  untersucbt  worden  waren.  Das  periphere 
Ende  bot  ebenfalls  eine  ziemlicb  betracbtliche  Menge  von  dicken  und 
diinnen  Fasern.  Iunerhalb  des  zentralen  iiberwogeu  abgeirrte  und  aufge- 
haltene,  mit  Kolben  endigende  Fasern.  Die  Analyse  des  Narbensegments 
war  sehr  schwierig  und  miihevoll  wegen  der  Grosse  des  Tieres  und  wegen 
des  labyrinthischen  Verlaufes  der  Nervenbiindel.  In  dieser  Hinsicht 
eignen  sicb  [besser  die  kleinen  Tiere,  bei  welchen  Nerven  und  Ent- 
fernungen  sicb  in  einem  fiir  den  Zweck  der  Untersuchung  giinstigen 
Grade  vermin dern. 

11.  Fall.  Schliesslich  erwahne  icb  ebenfalls  nur  kurz  einige 
andere  abnliche  Falle;  z.  B.  den  einer  jungen  Katze,  bei 
welcher  nach  Abtragung  eines  Zentimeters  des  peripberen 
Endes  das  zentrale  an  die  Muskeln  des  Oberscbenkels  an- 
genabt  wurde.  Nacb  21j.2  Monaten  ergab  die  Untersuchung  ein 
wenig  Erregbarkeit  des  peripberen  Endes  fiir  den  faradi- 
schen  Strom;  regelmassig  war  es  neurotisiert.    Fast  vollstandig 
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fchlten  Kolben  und  Kniiuel  in  dem  zentralen  Ende  und  dera  Narben- 
segment.  AVie  immer  zeigten  sich  die  benachbarten  Gewebe  iiber- 
schwemmt  von  jungen  abgeirrten  Fasern,  wie  scbon  Vanlair  beob- 
acbtete. 


FALLE,  BEL  WELCHEN  FOR  DEN  VERLAUF  DER  FASERN 
UND  FOR  DAS  AUSSPROSSEN  DES  ZENTRALEN  ENDES 
GROSSE  SCHWIERIGKEITEN  GESCHAFFEN  WURDEN. 

12.  Fall.  Zweiwochige  Katze,  bei  welcher  nacb  Aus- 
reissnng  des  Iscbiadicus  an  seinem  Austritt  aus  dem  Becken 
das  periphere  Ende  reseziert  und  bis  zur  Haut  quer  durch 
die  Wunde  eines  Muskels  gebracht  wurde.  Urn  es  in  seiner 
intramuskularen  und  subkutanenLage  zu  erbalten,  warden  die  Rander  der 
Muskeloffnung  vernaht.  Scbliesslicb  erscbien  das  Nervende  in  der  Haut- 
wunde  zwiscbcn  zwei  Nabtsticben.  Das  Tier  wurde  nacb  72Tagen  getotet. 

Makroskopische  und  elektrische  Untersuchung.  —  Das  zentrale 
Ende  ist  von  gra.ulicb.er  Farbe  und  lost  sicb  bald  in  durchscheinende 
Aste  auf,  welcbe  sicb  in  den  Muskelzwischenraumen  verlieren ;  es  lasst 
sicb  makroskopisch  nicbt  verfolgen.  Als  die  Reopbore  an  seinem 
obersten  Teil  angelegt  wurden,  Avinselte  das  Tier  und  scbiittelte  die  ge- 
lahmte  Pfote.  Jedoch  scbien  es  mir  nacb  aufmerksamer  Untersuchung,  class 
an  den  Kontraktionen  der  Soleus  und  die  ubrigen  von  der  subsistieren- 
den  Portion  des  peripberen  Endes  innervierten  Muskeln  keinen  oder  nur 
einen  sebr  geringen  Anteil  hatten.  Die  Wiederherstellung  der  Nerven- 
bahnen  war  fast  vollkommen,  aber  nur  bei  den  Muskeln  der  Lende, 
welche  von  dem  obersten  Teil  des  zentralen  Segments  innerviert  werden. 
In  der  Tat  vermochten  diese  relativ  kurzen  Nerven  frei  zu  wacbsen 
und  an  ibr  Ziel  zu  gelangen,  wahrend  die  langeren,  fur  das  Bein  be- 
stimmten  Bahnen  ibre  Nervenendiguugen  vielleicbt  nicht  erreichen 
konnten,  wenigstens  nicbt  in  ibrer  Gesamtheit.  Ich  liemerke,.  dass  das 
Tier  in  den  der  Operation  voraufgehenden  Tagen  sebr  wenig  binkte, 
indem  es  nur  eine  gewisse  Schwerfalligkeit  und  eine  Art  Schwache  der 
Muskeln  des  Beines  zeigte. 

Cajal.  Studien  iiber  Nervcnregeiieratior.  5 
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Das  periphere  Ende  wurde  unter  grosser  Schwierigkeit  freigelegt, 
sowohl  wegen  seines  zerfaserten  und  graurotlichen  Aussekens,  wodurck 
es  leicht  mit  dem  embryonalen  Gewebe  zu  verwechseln,  als  auch 
weil  es  mit  der  subkutanen  und  intramuskularen  Narbe  stark  ver- 
wachsen  war.  Die  elektriscbe  Erregung  erzeugte  etwas  Scbmerz  (eine 
allgemeine,  wenig  energiscbe  Muskelreaktion)  und  schwache,  unbestimmte 
Kontraktionen  in  den  Muskeln  des  JBeines.  Den  grossten,  niemals  be- 
trachtlichen  Effekt  erzielte  man  durcb  Anlegung  der  Reophore  in  der 
Kniekeble  am  freien  Teile  des  peripberen  Segments ;  jedenfalls  waren  die 
Eesultate  wenig  scbliissig  und  weniger  deutlicb  als  die  von  Betbe 
und  van  Gebucbten  mitgeteilten.  Die  makroskopische  Untersuchung  des 
Narben-  oder  intermediaren  Segments  zeigte  auf  den  ersten  Blick  eine 
Art  Auflosung  des  zentralen  Endes.  Aber  dies  war  nur  vorgetauscbt 
durcb  die  Zartbeit,  Blasse  und  Verstreutbeit  der  Nervenbiindel.  In 
Wirklichkeit  lebrte  eine  Reibe  von  Scbnitten  durcb  die  zwiscben  den 
Nervenenden  eingescbaltete  Wand  embryonalen  Bindegewebes,  wobei  die 
Muskeln  mit  einbegriffen  waren,  dass  die  Ziige  junger  Fasern  nacb 
vielen  Windungen  sicb  unter  der  Haut  teilweise  bis  zur  freien  Gegend 
des  peripberen  Endes  zu  erstrecken  vermocbt  batten.  Indes  von  der  Spitze 
des  zentralen  Segments  geben  aucb  neugebildete  Aste  aus,  welcbe 
sicb  in  den  Muskeln  der  Lende  verlieren,  obne  sicb  mit  dem  peripberen 
Ende  zu  verbinden. 

Mikroskopische  Untersuchung  des  peripheren  Endes.  —  Mebr 
als  2/3  der  Schwannscben  Scbeiden  entbielten  mitteldicke,  dicke  und 
diinne  Fasern,  samtlicb  marklos.  Diese  Fasern  waren  etwas  zablreicber 
in  den  der  Wunde  benacbbarten  Gegenden,  eine  Eigentiimlicbkeit, 
welcbe  sicb  in  diesem  Falle  nicbt  erklaren  lasst  mit  der  erregenden 
Wirkung  des  zentralen  Endes,  wie  Biingner,  Betbe  u.  a.  meinen,  weil 
gerade,  und  wegen  der  grossen  von  dem  peripheren  Ende  bescbriebenen 
Kurve,  das  freie  Ende  desselben  von  dem  zentralen  Segment  weiter 
entfernt  war  als  ein  guter  Teil  der  spateren  Strecke. 

Der  Eintritt  der  Nervenfasern  ist  leicht  zu  beobachten  in  Schnitten 
durch  die  Haut  und  das  subkutane  Bindegewebe,  woselbst  man  er- 
kennt,  dass  der  ganze  mehr  pberflachliche  Teil  verschwunden  ist  und 
das  freie  Ende  nun  in  eine  Schicht  subkutanen  embryonaren  Binde- 
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gewebes  ausiniindet,  in  welchem  Biindel  von  jungen  Fasern  sich  aus- 
breiten. 

In  Fig.  21  zeige  ich  einen  Scbnitt  durch  das  freie  subkutane  Ende 
des  peripheren  Segments.  Man  bemerkt,  dass  der  Nerv  aus  vielen 
dicken  oder  sekundaren  Biindeln  besteht,  die  unter  sich  etwas  getrennt 
und  von  Narbenbindegewebe  stark  durchsetzt  sind.  In  gewisser  Ent- 
fornung  von  der  Durchschneidungsstelle  zeigen  sich  die  alten  Fasern 
eines  jeden  Biindels  parallel  und  zusammenhangend  und  sind  getrennt 
durch  interstitielle  spindelformige,  wenig  zahlreiche  Zellen;  je  mehr 
wir  uns  der  Unterbrechungsstelie  nahern,  trennen  sich  die  Protoplasma- 
scheiden,  beschreiben  Windungen,  verlieren  die  urspriingliche  parallele 
Richtung  und  lagern  sich  zwischen  Reihen  oder  Linien  von  embryonaren 
Zellen.  Ein  Teil  dieser  begibt  sich  ebenfalls  in  das  Tnnere  der  alten 
Scheiden  und  bildet  so  etwas  wie  Zellenreiben,  welche  sich  eine  ge- 
wisse  Strecke  lang  innerhalb  des  Nervenstranges  fortsetzen. 

Diese  Vermischung  und  gegenseitige  Durchdringung  des  embryo- 
niiren  Gewebes  der  Narbe  und  der  alten  Schwannsehen  Scheiden  ist  so 
innig,  dass  es  oft  Miihe  kostet  und  manchmal  unmoglich  ist,  den  Ort 
zu  bestimmen,  an  welchem  tatsachlich  das  periphere  Ende  aufhort  und 
das  Narbenneurofibrom  anfangt.  Grosse  Schwierigkeiten  erwachsen  noch 
zufolge  des  Verlustes  des  Parallelismus  bei  den  dicken  Biindeln  des 
Nervs,  welche  in  der  Nahe  des  freien  Endes  auseinandertreten  und 
nach  verschiedenen  Richtungen  ziehen.  Daher  erscheinen  in  den  zur 
Achse  des  peripheren  Endes  parallelen  Schnitten  die  einen  langs-,  die 
audern  quergericbtet. 

Natiirlich  kanu  die  Untersuchung  der  penetrierenden  Fasern  nur  an  den 
zumSchnitt  genau  parallelen  Nervenbiindeln  statthaben,  wie  z.B.  an  Fig.  21. 

Man  bemerkt,  wie  die  in  der  Narbe  verstreuten  Nervenfasern  sich 
bei  dem  Herantritt  an  das  zentrale  Ende  konzentrieren,  durch  deren 
alte  Tuben  sie  sich  unbestimmt  und  ohne  Unterbrechung  verlangern. 
Einige  dicke  Fasern  spalten  sich,  bevor  sie  die  Scheiden  erreichen,  und 
bilden  zwei  oder  mehr  diinne  Aste,  die  nach  der  Peripherie  gerichtet 
und  in  verschiedene  Schwannsche  Scheiden  eingelagert  sind.  Schliess- 
lich  beobachtet  man  unweit  von  dem  freien  Ende,  jedoch  innerhalb  des 
Nervs,  einzeine  Kolben. 

5* 
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Fig.  21. 


Das  Zusammentreffen  junger  Fasem  der  Narbe  im  peripheren  Ende  und 
ihr  Eindringen  in  letzteres  scheint  einen  miibsamen  und  mit  Verirrungen 

verkniipften  Prozess  dar- 
zustellen.  Dies  beweist 
die  Tatsache,  dass  viele 
Biindelchen  an  dasselbe 
berantreten  nicbt  an 
seiner  Eintrittspforte,  son- 
de™ wabrend  seines  Ver- 
laufs,  indem  sie  ge- 
zwungen  werden,  iiber 
das  Neurolemni  zuriick- 
zuweicben,  bis  sie  auf  die 
Eingaiigspforte  stossen. 
Bei  diesem  Bestreben, 
zum  ricbtigen  Ziel  zu  ge- 
langen ,  weicben  viele 
Fasern  von  dem  Wege 
ab ;  einige  davon  fand  icb 
ungefabr  0,2  mm  unter- 
balb  des  freien  Nerven- 
endes  Windungen  be- 
scbreibend  und  fast  ricb- 
tungslos.  Wie  icb  friiber 
angegeben  babe,  scbeint 
das  Neurokinin  ein  kaum 
ubenvindlicbesHindernis 
darzustellen.  Es  ist  fur 
micb  unzweifelbaft,  dass, 
wie  Forsmann  versicbert 
bat,  die  jungen  Fasern 
durcb  irgend  eine  chemo- 
taldiicne  Substauz  an- 
gezogen  werden,  welcbe 
von  den  Scbwannscben 


Hilus  des  peripheren  Endes   eines   durcliscliiiitteneu  Nervs, 
72  Tage  nach  der  Durchsehueidmift  prapariert. 

a  und  6,  dicke  Fasern,  welche  dtireh  die  Narbe  verlaufen  uud 
aus  dem  zentralen  EDde  kommen ;  d  und  c,  spitzwiuklig 
gespaltene  Fasern;  f,  Wachstutnskolben,  welche  interstitiell 
verlaufen;  e,  eine  Faser,  deren  beide  Aste  zu  verschiedenen 
Nervenbtindeln  zieheu. 
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Scheiden  abgesondert  wird,  —  in  diesem  Punkte  mit  den  leukocyten- 
fangenden  Tuben  vergleichbar,  welche  von  Massart  und  Bordet,  Gabri- 
tchewsky,  Metschnikoff  u.  a.  bei  ibren  anatomiscb-patbologiscben  Experi- 
menten  beniitzt  werden. 

In  dem  uns  beschiiftigenden  Falle  wurde  ein  Teil  des  peripberen 
Endes  quergeschnitten.  um  die  Struktur  der  Scbeiden  und  die  Lage  der 
neuen  Nervenfasern  zu  studieren.  Wie  aus  den  Figg.  22  und  23  er- 
sichtlich,  bestebt  zu  dieser  Zeit  jede  Tube  aus  drei  konzentriscb  ange- 
ordneten  Teilen: 

1.  einer  peripberen,  fibrosen  Zone;  sie  ist  oft  mit  Kernen  verseben, 
welche  aus  dem  interstitiellen  Bindegewebe  hervorzugehen  scbeinen; 
2.  einer  Protoplasmaachse  (Zellband),  von  Reiben  Scbwannscber  Zellen 
(e)  gebildet,  die  mehr  oder  weniger  atropbiert  sind,  und  3.  einem  bellen, 
wie  lymphatischen  Raum,  der  zwiscben  der  fibrosen  Decke  und  der 
Protoplasmaacbse  liegt  (i).  Die  neugebildeten  Fasern  sind  in  der  Mehr- 
zabl  sehr  fein  und  befinden  sicb  konstant  in  der  Rindenzone  der  Proto- 
plasmaachse, niemals  in  dem  erwahnten  vaginalen  Raume  (b).  Wenn 
dieses  Protoplasmaband  Fettablagerungen  und  Reste  des  alten  Axons 
enthiilt  {e,  f),  sind  die  jungen  Fasern  nach  der  Peripherie  disloziert. 
Endlich  bestiitigt  sich  die  Existenz  interstitieller ,  d.  h.  ausserhalb  der 
Scheiden  gelegener  Fasern  (d),  sowie  diejenige  leerer  Protoplasmabander  (c). 

In  Fig.  23  (a),  welche  einen  sehr  umfangreichen  Liingsscbnitt  von 
zwei  Scheiden  des  peripberen  Endes  darstellt,  erscheinen  ihre  ver- 
schiedenen  Bestandteile  noch  detail lierter.  Man  sieht,  dass  die  iiussere 
Membran  in  nichts  der  Schwannschen  Scheide  gleicht,  denn  sie  ist  dick 
und  langsgestreift,  und  man  beobachtet  ebenso,  wie  die  neuen  diinnen 
und  marklosen  Fasern  innerhalb  des  Protoplasmas  der  Zellstriinge  liegen. 
Endlich  zeige  ich  darin  eine  Reihe  von  Phagocyten  (freie  Schwannsche 
Zellen  mit  Fetttropfen) ,  welche  dicht  an  einem  Kapillargefasse  liegen. 
Ihre  Anordnung  eutspricht  vollstandig  der  Beschreibung  von  Stroebe. 
Ich  mochte  nur  die  Aufmerksamkeit  auf  die  Tatsache  lenken.  dass,  ob- 
gleich  diese  Zellen  Marktriimmer  enthalten,  sie  niemals  auf  die  neuge- 
bildeten Axone  eine  Anziehucg  ausiiben,  wie  es  sein  miisste,  wenn  die 
chemotaktische  Theorie  von  Forsmann  in  ihren  Einzelheiten  zutrafe 
(siehe  spiiter). 
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Zentrales  Ende.  —  Wie  in  anderen  Fallen,  zeigt  sich  auch  hier> 
class  es  sich  in  die  Fasern  der  Narbe  fortsetzt.  Es  fanden  sich  weder 
Kolben  noch  Knauel,  ohne  Zweifel  deshalb,  weil  die  juugen  Fasern 
ohne  ein  unrnittelbares  Hindernis  (man  erinnere  sich,  dass  das  zentrale 
Ende  einfach  ohne  Dislokation  abgerissen  wurde)  frei  durch  die  Binde- 
gewebsinterstitien  der  Lende  wuchsen.     Es  braucht  kaum  gesagt  zu 


Fig.  22. 


Qnerschnitt  dcs  regenerierten  peripheren  Ernies.    Xaclifolgende  Xhioninfarbiiiig. 

a,  Protoplasmabander ;  i,  Vaginalraum ;  /,  Fetthaufen;  h,  laminijse  Scheide;  g,  Bttnde],  welche  in  die 
Nerveninterstitien  abgeirrt  sind. 

werden,  dass  die  Spaltungen  in  den  Narbenziigen  und  besonders  in  dem 
Zuge  von  Fasern  sehr  reichlich  waren,  welcher  sich  quer  durch  die  Muskel- 
interstitien  zur  Haut  hinwendet,  um  das  periphere  Ende  zu  erreicben. 

13.  Fall.  Ein  Kaninchen,  dessen  Ischiadicus  in  der  Mitte 
der  Lende  durchschnitten  wurde.  Untersuchung  nach  56 
Tag  en.  —  Im  Gegensatz  zum  vorigen  Falle  wurde  das  untere  Ende  in 
der  Kniekehle  umgefaltet,  wahreud  das  obere,  am  Becken  extrahiert,  mit 
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einer  Naht  an  die  Hautwunde  befestigt  wurde.  Nachdem  diese  ver- 
n&ht  war,  erschien  das  Nervenende  an  der  Hautoberfiache. 

Makroskopische  und  elektrische  Untersuchung.  Nachdem  die 
Euden  freigelegt  waren  —  eine  sehr  miihsame  Operation  (das  zentrale 
Ende  erschien  disseminiert  und  mit  der  Hautnarbe  verschmolzen)  — , 
versuchte  man  die  elektrische  Reizung.  Die  Reizung  des  zentralen 
Eudcs  oberhalb  seiner  Insertion  in  der  Haut  rief  heftige  Schmerzen  und 
eine  allgemeine  Reaktion  hervor.  Auch  das  operierte  Bein  kontra- 
hierte  sich,  jedoch  zeigte  die  sorgfaltige  Untersuchung,  dass  weder  der 
Soleus  noch  die  iibrigen  von  dem  terminaleu  Ende  des  Ischiadicus 
innervierten  Muskeln  an  der  Kontraktion  teilhatten.  In  Wirklichkeit 
waren  die  Bewegungen  des  Beines  und  Pusses  verursacht  durch  die 
Beteiligung  der  koheren  Muskelaste  dieses  Nervs  und  der  aus  dem 
Cruralis  h&rVorgehenden . 

Die  Erregung  des  peripheren  Endes,  welches  grau  und  durch- 
scheinend  aussah  und  deutliche  Zeichen  von  Atrophic  hatte,  bewirkte 
weder  eine  Kontraktion  noch  eine  sensible  Reaktion.  Nach  oben  zu 
vermiuderte  sich  der  Umfang  dieses  Segments  und  verlor  es  sich  fast 
vollig  im  Narbengewebe.  Gleichwobl  nahm  man  einen  diinnen  grauen 
Zug  wahr,  welcher,  aus  dem  centralen  Ende  entspringend,  sich  nach  dem 
unteren  Ende  oder  in  seine  Nachbarschaft  zu  erstrecken  schien.  Kurz- 
um:  Makroskopisch  und  elektrisch  erschien  die  Unterbrechung  beider 
Enden  vollstiindig  oder  fast  vollstandig. 

Mikroskopische  Untersuchung  des  peripheren  Endes.  —  Langs- 
schnitte  von  dem  freien  Ende  und  Querschnitte  an  entfernteren  Stellen 
liessen,  wie  zu  erwarten  war,  erkennen,  dass  die  grosse  Mehrzahl  der 
Nervenbiindel  keitie  neugebildete  Faser  hat.  Die  eingehende  Unter- 
suchung dieser  Praparate  zeigte  jedoch,  dass  trotz  der  dem  Verlauf  der 
Fasern  entgegenstehenden  Hiudernisse  eine  kleine  Gruppe  afferenter 
Fasern  das  der  Eintrittsstelle  benachbarte  Narbengewebe  erreicht  hatte 
und  in  nur  zwei  Biindel  eingedrungen  war.  Nach  annahernder  Schatzung 
betrug  diese  Neurotisierung  nicht  viel  mehr  oder  weniger  als  x/s  oder 
V9  aller  alten  Fasern. 

Es  ist  uberflussig  zu  bemerken,  dass  die  Partialitat  und  Zufalligkeit 
dieser  Neurotisierung  einen  iiberaus  bedeutungsvollen  und  die  Hypotkese 
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von  Biingner  und  Bethe  entkraftenden  Beweis  bildet.  In  der  Tat  bleibt 
es  unverstandlich,  dass  viele  der  sekundaren  Biindel  des  Nervs  nicht 
einmal  Spuren  des  Beginns  einer  Autoregeneration  gezeigt  haben,  ob- 
gleich  alle  Felder  des  peripheren  Endes,  die  neurotisierten  wie  die 
nicbtneurotisierten,  von  dem  zentralen  Ende  gleicb  entfernt  und  daber  in 

gleicbem  Grade  dem  erregenden 
Einfluss  der  Zentren  unterworf'en 
scheinen. 

Sebr  deutlicb  waren  aucb 
die  Axialscbnitte  aus  der  Nacb- 
barscbaft  des  freien  Endes  des 
peripberen  Segments.  Wie  in 
dem  vorbergebenden  Falle  er- 
scbeinen  die  Biindel  getrennt 
durcb  Gruppen  embryonarer 
Bindegewebszellen,  von  denen 
einige  das  Lumen  der  alten 
Scbeiden  verstopfen.  Und  in 
diesen  zum  Nerv  genau  parallelen 
Scbnitt  siebt  man  mit  einer  Deut- 
licbkeit,  die  imstande  ist,  selbst 
den  bartnackigsten  Polygenisten 
scbwanken  zu  macben,  dass  eine 
Gruppevon  zuleitenden  Biindeln 
der  Narbe,  nacbdem  sie  mebr 
oder  weniger  die  Biindel  des 
alten  Nervs  umwunden  und 
innerbalb  der  dem  Nervenbilus 
benacbbarten  Bindegewebsmasse 
Windungen  bescbrieben  bat, 
plotzlicb  in  die  alten  Scbwannschen  Scbeiden  eindringt  und  parallel  nacb 
der  Peripberie  ziebt. 

Die  Bescbreibung,  welcbe  icb  von  dem  Vorgang  des  Eindringens 
der  Fasern  beim  Bericbt  iiber  die  vorhergehende  Beobachtung  gegeben 
habe,  iiberbebt  mieb  der  Miihe,  bier  darauf  naber  einzugeben.    Es  sei 


Kinzelheiten  der  Scheiden  des  periplieren  Endes  eines 
niiterbrocheneii  und  72  Tage  nach  der  Durchscliuei- 
dnng    priiparierten  Jiervs.     Sachfolgende  P'arbung 
mit  Thionin. 

a,  aaasere  fibroide  Decke  der  Scheide  ;  1,  Plasmaraum  ; 
(2,  neugebildete  Fasern;  c,  Kerne  der  Zellreihen; 
e,  Phagocyten  mit  Petttropfen;  f,  Blutgefass. 
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nur  gestattet,  einige  Besonderheiten  zu  erwiihuen,  welche  sich  auf  die 
Verzweigung  der  Nervenfasern  des  peripheren  Endes  erstrecken,  ein 
Gegenstand  von  ausscrordentlicher  Wichtigkeit  fur  unsere  Diskussion. 

Wie  aus  Fig.  24,  a  und  e  ersichtlich,  zeigen  sich  die  Spaltungen 
der  Fasern  vor  allem  an  dicken  oder  mittelstarken  Axonen  und  befinden 
sich  sowohl  an  der  Eintrittspforte  des  Nervs,  dem  Hilus,  wie  in  seiner 


Fig.  24. 


Hilus  oiler  Narbcnoiide  eiiies  Norvenbiiudels  des  peripheren  Kudos. 

a  and  b,  Nervenfasern  der  Narbe,  deren  Aste  in  versehiedene  Sebeiden  des  distalen  Segments  ein- 
drangen;  e,  eiue  Faser,  welebe  sich  in  einen  dicken  und  diinnen  Ast  spaltete,  letzterer  iuterstitiell ; 
d,  Wachatumskolben;  f,  leere  Scheiile.  (In  dieser  Figur  tind  die  in  zwei  aufeinanderfolgenden 
Scbnitten  gefundenen  Verhaltnisse  vereinigt  dargestellt.) 

Masse.  Gewobnlich  spalten  sick  die  Tochterfasern  des  Hilus  unter 
weiten  Winkein  und  wenden  sick  bald  zu  entfernten  Regioneu  desselben 
Nervenbundels,  bald  zu  verschiedenen  Biindeln.  Hingegen  spalten  sich  die 
innerhalb  des  alten  Stranges  entsprungenen  Aste  spitzwinklig  und  pflegen 
bald  eine  uud  dieselbe,  bald  -  und  das  ist  das  haufigere  —  getrennte 
Scbeiden  oder  eiue  Scheide  und  ein  Interstitium  zu  neurotisieren  (Fig.  24,  e). 
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Die  Zahl  der  Tochterfasern,  welche  bei  jeder  Spaltung  aus  zuleiten- 
den  Bahnen  hervorgehen,  betragt  zwei,  hochstens  drei;  aber  indem  neue 
Dichotomien  sowohl  im  Hilus  wie  in  der  Masse  des  Nervs  folgen,  ver- 
mag  jede  Faser  vier,  sechs,  zehn  und  mehr  abgeleitete  Axone  hervor- 
zubringen.  Die  Dichotomien,  im  ersten  Teile  des  alten  Nervs  zahlreich, 
nehmen  progressiv  ab  und  sind  schliesslich  beim  zweiten  Millimeter  sehr 
selten.  Vom  dritten  ab  habe  ich  keine  beobachten  konnen.  Die  er- 
wahnten  Zweige  verlaufen  sowohl  innerhalb  wie  ausserhalb  der  Tuben 
und  werden  bei  ihrem  Eindringen,  in  die  Scheiden  von  den  Anhaufungen 
embryonarer  Zellen,  welche  den  Eintritt  verbauen,  nicht  gehindert.  Es 
braucht  nicht  bemerkt  zu  werden,  dass  mit  dem  freien  Ende  nach  der 
Peripherie  gerichtete  Wachstumskolben  niemals  f'ehlen.  Auch  zeigen 
diese  eine  gewisse  Anschwellung  vor  ihrem  Ende. 

Es  ist  interessant.  zu  untersuchen,  ob  die  ein  intratubares  Biindel 
bildenden  Aste  aus  einer  einzigen  zuleitenden  Faser  hervorgehen  oder  nicht. 
An  gewissen,  zweckmassig  orientierten  Schnitten  gelang  es  zu  beobachten, 
dass  diese  Biindel  haufig  Fasern  beherbergen,  welche  aus  verschiedenen 
Axonen  entspringen.  So  zeige  ich  in  Fig.  24,  a,  einen  Axon,  welcher 
drei  Scheiden  des  peripheren  Endes  mit  Asten  versah;  in  einige  der- 
selben  begaben  sich  auch  Fibrillen,  welche  aus  einer  benachbarten  Faser 
stammten  (b). 

Die  Tatsache,  dass  sich  in  der  Scheide  der  alten  Tube  Nervenaste 
von  verschiedener  Herkunft  vereinigen,  sowie  das  spatere  Erscheinen 
einer  besonderen  Markscheide  und  Schwannschen  Decke  fur  jeden  der- 
selben  gibt  zu  verstehen,  dass  in  Wirklichkeit  der  begrenzende  Mantel 
der  Scheide  eine  rudimentare,  laminose  Scheide  darstellt  und  daher 
homolog  der  die  Biindel  der  Narbe  umhiillenden  Membran  ist.  Daraus 
folgt,  dass  die  intra-  wie  extratubaren  Biindel  in  Wirklichkeit  nichts 
anderes  sind  als  ein  Rudiment  von  primaren  Nervenfaszikeln. 

Zentrales  Segment.  Um  es  auf  bequeme  Weise  zu  studieren, 
wurde  es  in  zwei  Stiicke  geschnitten:  ein  Haut-  oder  Endstiick  und  ein 
oberes  oder  Beckenstiick.  Beide  zeigten  gute  Farbung,  und  zu  Langs- 
schnitten  zerlegt,  wurden  sie  durch  und  durch  unicrsucht. 

Von  dem  oberen  Stiick  ist  nur  zu  sagen,  dass  es  vollstandig  nor- 
mal war.    Es  fanden  sich  in  ihm  weder  Kolben  noch  Spaltungen.  Die 
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sympatkischen  Faseru  hoben  sich  durch  ihren  dunkeln  Farbenton  deut- 
lich  ab  von  den  markbaltigen  hellrot  gefarbten  Acbsenzylindern. 

Was  das  Hantstiick  anlangt,  so  zeigte  es  die  gewohnlichen  Ver- 
iinderungeu:  Wachstumskolben,  Knauel,  riicklanfige  Fasern,  Biindel,  die 
mehr  oder  weniger  durch  embryonare  Scbicbten  getrennt  sind  nsw. 
Eine  sorgfiiltige  Untersuchung  des  freien  Endes  und  seiner  Verbindungen 
mit  der  Haut  zeigte,  dass  das  gauze  oberflacblicbe  Stiick  des  Nervs, 
welches  mit  der  Hautwunde  verniiht  war,  vollstandig  verschwunden 
war,  wabrscbeinlich  infolge  nekrotisierender  Entziindung  und  nach- 
folgender  Degeneration,  wobei  sich  das  zentrale  Ende  verkiirzte,  so  dass 
der  Faden,  welcher  es  befestigte,  in  dem  embryoniiren  Bindegewebsein- 
schlag  weiterexistierend,  nun  vollig  isoliert  \m&  in  ziemlicher  Entfernung 
vom  Nerv  erschien.  Was  die  Biindel  desselben  anlangt,  so  verteilen 
sie  sich  in  einem  komplizierten  Geflecht  innerhalb  der  Narbe,  kreuzen 
darauf  in  verschiedenen  Richtungen  die  darunterliegenden  Muskelschichten, 
woselbst  sich  einige  Kolben  verzogern,  und  alle  zwischengeschalteten 
Gewebe  bis  in  die  tiefen  Schichten  ubenvindend,  erreichen  sie  schliess- 
lich  nur  zum  Teil  das  periphere  Segment.  Die  spiirlichen  Biindel, 
welchen  es  gelang,  diesen  schwierigen  Weg  zuruckzulegen,  bilden  cin 
schmales  plexiformes  Band,  welches  fast  quer  und  unterhalb  des  Hilus 
an  dieses  Ende  gelangt  und  spater  zuriickweichend  sich  in  dem  embryo- 
niiren Gewebe  zerstreut,  dem  Ort  der  Miindung  der  verschiedenen  Biindel 
des  distalen  Segments.  Unter  seinen  Fasern  befinden  sich  dicke  Axone 
und  mitteldicke  und  sehr  diinne  Fasern. 

Es  ist  moglich,  dass,  wenn  die  Autopsie  des  Tieres  zwei  oder  drei 
Monate  spater  stattgefunden  hatte,  zu  dem  kleinen  Zug  junger  Fasern, 
die  ihr  Ziel  erreichten,  noch  andere  Kontingente  hinzugekommen  waren, 
wodurch  die  Neurotisierung  des  Nervs  vollstandig  oder  fast  vollstandig 
gewesen  ware. 

14.  Fall.  Ein  junges  Kaninchen,  bei  welchem  die  beiden 
Enden,  das  zentrale  und  periphere,  durch  Catgut  befestigt 
wurden  und  zwar  das  obere  an  die  Haut  der  Hinterbacke 
und  das  untere  an  die  der  Kniekehle.  —  Um  die  abnorme  Lage 
zu  sichern,  wurden  die  Faden  dieser  Enden  an  die  aussersten  Stiche  der 
Hautnaht  gebracht.    Durch  die  Hautwunde  kamen  also  die  Nervenfasern 
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zum  Vorschein  und  wurden  mit  einer  Schutzdecke  von  Kollodium  ver- 
sehen.    Die  Untersucbung  fand  nach  75  Tagen  statt. 

Makroskopische  und  elektrische  Eigentumlichkeiten.  —  Vor  der 
Blosslegung  der  Nerven  bemerkte  man  an  der  Pfote  em  Geschwiir  mit 
Deformation  nnd  Unempfmdliehkeit  der  Haut.  Durch  dieses  war  obne 
Zweifel  ein  lymphatiscber  Infarkt  der  Kniekehle  zustande  gekommen. 
Nach  Erofmung  der  alten  Wunde  zeigte  sich  nahe  dem  Becken  das 
obere  Ende,  welches  iiber  ein  halbes  Zentimeter  unterhalb  seines  Aus- 
trittes  blasser  wurde  und  sich  in  verschiedene  graue  Aste  aufldste;  zwci 
derselben  wurdeu  bis  zu  den  Muskeln  der  Lende  verfolgt.  Der  andere 
graue,  durcbscheinende  Ast  war  schwer  zu  verfolgen,  weil  umgeben  von 
Muskelgewebe ;  er  verlor  sich  in  der  Haut  im  oberen  Teile  der  Lende. 
Dieses  anscheinend  so  sehr  atrophierte  Biindel  stellte  jedoch  das  alte, 
zentrale,  an  die  Haut  der  Hinterbacke  vernahte  Ende  dar.  Trotz  meiner 
Bemiibungen  war  es  unmoglicb,  die  Verbindung  des  erwahnten  Biindels 
mit  dem  peripheren  Ende  makroskopiscb  nachzuweisen.  Es  ist  daher 
klar,  dass  ein  guter  Teil  des  proximalen,  befestigten  und  angenahten 
Segments  verschwunden  war,  wobei  ausserdem  ein  betrachtlicbes  Stiick 
des  fortexistierenden  Nervenstammes  der  Entziindung  und  Entmarkung 
anbeimgefallen  war. 

Elektrische  Reizung  des  zentralen  Endes  erzeugte  Schmerz  sowie 
energische  Zuckungen  in  verschiedenen  Muskeln  der  Lende  und  An- 
zieben  des  Schenkels.  Aber  die  genaue  Untersucbung  der  kontrahierten 
Muskeln  erwies  die  absolute  Unbeweglicbkeit  des  Soleus  und  der  iibrigeD, 
von  dem  Endteile  des  Iscbiadicus  innervierten  Muskeln.  Ferner  war  die 
direkte  elektrische  Reizung  des  Soleus  erfolglos.  wahrend  es  geniigte, 
nur  leicht  mit  den  Reophoren  einen  beliebigen  Muskel  der  Lende  zu 
beriihren,  um  fibrillare  Zusammenziehungen  zu  bewirken. 

Um  mich  dessen  zu  gewissern,  dass  die  durch  die  Reizung  des 
zentralen  Endes  erzielten  Bewegungen  nicht  reflektorischer  Natur  waren, 
d.  h.  hervorgerufen  durch  die  Aktion  des  Cruralis  usw.,  wurde  der 
Iscbiadicus  an  dem  Austritt  aus  dem  Becken  durchschnitten.  Die 
Labmung  des  so  isolierten  Nervs  hatte  dieselben  Bewegungen  zufolge. 

Die  in  der  Kniekeble  leichte  Aufsuchung  des  peripheren  Endes 
war  weiter  oben  sehr  miibsam  und  scbwierig,  da  makroskopiscb  sein 
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freies  Endc  nicht  bestimmt  werden  konnte,  aus  dem  Grunde,  weil  sich 
der  Strang  in  diinne  blasse  Ziigen  aufloste,  welche  sich  in  eine  weite 
Masse  embryonaren  Gewebcs  verlieren,  das  sich  bis  in  die  Haut  des  unteren 
Teiles  der  Lende  erstreckt.  Das  Aussehen  des  Stranges  am  Soleus,  der 
einzigen  Stclle,  wo  er  sich  deutlich  von  der  Narbe  abhob,  war  ein  grau- 
rotliches,  wie  das  eincs  sympathiscben  Nervs.  Wurde  dieses  periphere 
Ende  am  Soleus  gereizt,  so  trat  veder  Schmerz  noch  Zuckung  auf; 
ein  wichtiges  Ergebnis,  welches  mit  dem  von  Bethe  und  van  Gehuchten 
absolut  im  Widerspruch  steht.  Wcnn  cs  gestattct  ware,  aus  den  Wir- 
kungen  der  elektrischen  Erregung  auf  den  Zustand  des  peripheren  Seg- 
ments zu  schliessen,  so  miisste  man  erldaren,  dass  in  dem  vorliegenden 
Falle  trotz  Ablaufs  von  21/2  Monaten  die  bebauptete  Autoregeneration 
noch  nicht  einmal  begonnen  hat. 

Mikrographische  Untersuchung  des  peripheren  Endes.  —  Die 
giosse  Mehrzahl  der  Schciden  des  alten  Nervs  erscheint  leer  und  ohne 
Spuren  von  neugebildeten  Fasern. 

Erst  nach  Untersuchung  vieler  Liingsschnitte  fanden  sich  endlich  drei 
oder  vier  feme  marklose  Fasern  in  einem  oberflachlichen  kleinen  Aus- 
schnitt  des  Nervs.  Diese  Fasern  verloren  sich  vor  der  Spaltung  des 
Ischiadicus,  denn  wreder  der  Ischiadicus  popliteus  externus  noch  der 
internus  zeigten  bei  spezieller  Untersuchung  irgendeine  neugebildete 
Faser.  Dm  die  Untersuchung  zu  vervollstandigen,  wurden  auch  Schnittc 
des  Soleus  studiert,  in  dem  man  deutliche  Atrophie  der  Muskelfasern 
sah.  Die  Kerne  derselbcn  erschienen  vergrossert  und  von  einer  dicken 
Frotoplasmaschicht  umgcben.  Es  liesscn  sich  in  dem  Muskelgewebe 
weder  neugebildete  Nervenfasern  noch  Reste  der  alten  nachweisen. 

Mikrographische  Untersuchung  des  zentralen  Endes.  —  Es 
zeigte  Zeichen  von  Entziindung  und  Entartung  bis  in  seineu  hochsteu 
Abschnitt,  viele  Fasern  waren  marklos  und  batten  embryonares  Aussehen. 
Von  dem  eigentlichen  Ende  gingen  zahlreiche  plexiforme  Biindel  aus, 
welche  sich  unter  die  Haut  und  in  die  Muskelzwischenriiume  iiber  meni- 
als ein  Zentimeter  weit  erstreckten.  Ein  dicker  Strang  verlief  nach 
der  Wunde  zu  und  verlor  sich  in  dem  subkutanen  Narbengewebe. 

Sehr  zahlreich  waren  die  riicklaufigen  Fasern,  die  abgeirrten  End- 
kolben  und  die  Nervenknauel.    Aus  dem  Vergleich  einiger  100  Schnittc, 
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welche  mehr  als  2  cm  des  Haut-  und  Muskelgewebes  umfassten,  ergab 
sicb,  dass  die  grosse  Mehrzahl  der  neugebildeten  Fasern  nicht  an  ihr 
Ziel  gelangt,  sondern  sich  zwiscben  den  Muskeln  und  dem  Narbengewebe 
verirrten. 

15.  Fall.  Ein  Kanincben,  dessen  Iscbiadicus  an  dem  Aus- 
tritt  aus  dem  Becken  ausgerissen  wurde.  Das  untere  Ende 
wurde  um  ein  Zentimeter  verkiirzt  und  in  die  Kniekehle  um- 
gelegt,  nacbdem  es  mit  einer  Catgutligatur  befestigt  war.  — 
Bei  der  makroskopiscben  Untersucbung,  welche  zwei  Monate  nach  der 
Operation  stattfand,  erscbienen  beide  Enden  unterbrocben.  Das  zentrale, 
graue  und  verdickte  verlor  sicb  in  der  Lende  innerbalb  des  Narbenge- 
webes,  wabrend  das  peripbere,  verdiinnt  und  durcbscheinend,  noch  Reste 
des  Nahtfadens  zeigte.  Weder  die  Erregung  des  zentralen  Endes  nocb 
die  des  peripberen  bewirkte  Zuckungen.  Es  war  klar,  dass  das  ge- 
labmte  Bein  weder  Beweglicbkeit  nocb  Tast-  und  Schmerzempfindung 
wiedererlangt  batte. 

Mikroskopische  Untersuchung  des  peripheren  Endes.  —  Es 
zeigt  die  Anordnung  zu  Zellstrangen  und  Lympbraumen,  wie  sie  so  oft 
bescbrieben  ist,  jedocb  obne  Spuren  von  Neurotisierung.  Ebensowenig 
zeigte  die  benacbbarte  Narbengegend  neugebildete  Nervenbiindel. 

Zentrales  Ende.  —  Zum  grossen  Ted,  sogar  scbon  bei  seinem  Aus- 
tritt  aus  dem  Riickenmark,  erscbien  es  entartet  und  batte  dasselbe  Aus- 
seben  wie  das  peripbere  Ende  der  obne  Dislokation  durcbscbnittenen 
Nerven,  d.  b.  es  zeigte  Zellstrange  mit  Schnuren  von  Fettbaufen,  neuge- 
bildete Nervenfasern,  welcbe  im  Innern  diese  Strange  verliefen  und  die 
Fetttropfen  umzogen,  Reiben  von  freien  perivaskularen  Pbagocyten;  end- 
licb  wurde  in  einzelnen  Fettanhaufungen  zwiscben  den  Strangen  nocb 
ein  Rest  des  alten  Axons  sicbtbar. 

Es  gebt  daraus  klar  bervor,  dass  in  diesem  Falle  das  eingreifende 
Verfabren  der  Nervenausreissung  einen  grossen  Teil  des  zentralen  Endes 
mortifiziert  bat,  welcbes  binsicbtlicb  der  Regeneration  in  zwei  Zonen  ge- 
teilt  werden  kann:  eine  obere,  lebendige  und  des  Wacbstums  fabige,  und 
eine  untere,  in  ibren  Axonen  nekrotisiert  und  durch  die  Fasern  zentralen 
Ursprungs  ersetzt.  Die  Untersuchung  des  oberen  Teils  des  Nervs  be- 
statigte   diese   Annahme   und  zeigte,   class   die  lebenden  markbaltigen 
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Axone  nach  voraufgegangener  Mortifikation  und  Elirninierung  des  ne- 
krotischeo  Endes  gewachsen  sind  und  neue,  in  die  entartete  Region 
eindringende  Fasern  erzeugt  haben.  Es  fehlten  auch  nicht  riicklaufige 
Wackstumskolben  (allerdings  sparliche),  noch  Knauel,  noch  einige  abge- 
irrteBundel.  Unzweifelbaft  war  diese  vorangangige  Regeneration  des  zen- 
traleo  Endes  die  Ursacbe,  dass  mit  zwei  Monaten  neue  Axone  nocb  nicbt 
zu  dem  peripberen  Segment  gelangt  waren. 

Narbensegment.  —  Im  oberen  Teil  der  Lende  fand  man  einige 
verstreute  Nervenbiindel ,  welche  sicb  zwischen  den  Muskeln  verloren, 
obne  einen  erheblichen  Faserzug  zu  bilden.  Wabrscbeinlicb  naherte 
sicb,  wie  icb  gesagt  babe,  keiue  einzige  Faser  dem  Hilus  des  peripberen 
Endes,  welches  gleicberweise  eine  volistiindige  Auflosung  in  einem 
guten  Teil  seines  Verlaufs  erlitt  infolge  der  Unterbindung  mit  Catgut 
und  der  darauffolgenden  Entziindung. 


BEOBACHTUNGEN  AN  AUSGEWACHSENEN  KANINCHEN. 

Die  voraufgegangenen  Experimente  wurden  an  Hunden,  Katzen 
oder  Kanincben  von  zwei  bis  vier  Wocben  gemacbt,  einer  Zeit,  wabrend 
welcber  die  formative  Tatigkeit  der  Nervenfasern  am  macbtigsten  ist. 
Gleicbwobl  ist  es  nicht  obne  Interesse,  zu  untersucben,  ob  bei  aus- 
gewacbsenen  Tieren  sicb  die  Sacbe  abnlich  verbalt,  abgesehen  von  dem 
Unterschied  in  der  Scbnelligkeit,  und  ob  das  Verfabren  mit  Silbernitrat 
auch  bier  deutliche  und  scbliissige  Priiparate  bervorbringt. 

Drei  Untersucbungen  wurden  in  dieser  Absicbt  angestellt  bei 
Kanincben,  welche  uber  fiinf  Monate  alt  waren  und  daber  fiir  erwacbsen 
gelten  konnten.  Bei  dem  einen  wurde  der  Iscbiadicus  einfacb  durcb- 
scbnitten;  bei  dem  zweiten  wurde  der  Vagus  durcbtrennt,  beim  dritten 
eine  Resektion  des  Iscbiadicus  mit  Dislokation  des  oberen  Stiickes 
zwischen  den  Muskeln  vorgenommen.    Folgendes  sind  die  Resultate: 

16.  Fall.  Ein  au sgewachsen es  Kaninchen,  dessen  Iscbia- 
dicus durchschnitten  ward.  —  Die  Fragmente  entfernten  sich  durch 
natiirliche  Retraktion  urn  mehr  als  ein  halbes  Zentimeter.    Nach  Ablauf 
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Fig.  25. 


von  27  Tagen  wurde  das  Tier  getotct.  Zuvor  waren  eitiige  Versuche 
mit  elektrischer  Reizung  gemacht,  welcbc  zeigten,  dass  Bewegimg  und 
Empfindung  des  operierten  Beines  sich  viederberzustellen  begannen.  Eine 
graue  Masse  von  wenig  mebr  als  zwei  Millimeter  Urnfang  verband  die 

beiden  Enden.  Die 
Silberreaktion  gelang 
vollkommen. 

Die  Untersncbung 
des  zentralen  Endes 
zeigtc  sehr  wenige  Spal- 
tungen  ;  fast  alle  Fasern 
setzten  sicb  direkt  in 
die  Biindel  der  Narbe 
fort.  Nicbt  obne  Be- 
deutung  war  die  grosse 
Mengovon  Wacbstums- 
kolben  zwischen  den 
Biindeln  dieses  Endes 
und  namentlicb  an  der 
Grenze  des  Narbenseg- 
roents.  Ganz  beson- 
dcrs  konzentrierten  sicb 
diese  Kolben  an  dicken 
Narbenschicbten  oder 

an  bindegevvebigen 
Flacben  in  der  Langs- 
begrenzung  des  Nervs 
(Fig.  25, A).  Esbraucbt 
nicbt  beraerkt  zu  war- 
den, dass  ein  grosser 
Teil  dieser  Auswiicbse 

von  der  Bahn  abweiebt  und  sogar  riicklaufig  ziebt.  Obgleicb  weniger 
zablreicb,  fan  den  sicb  selbige  Kolben  aucb  in  dor  ganzen  Ausdebnung 
des  Narbensegments. 

Dieser  Reicbtum  an  Eudkolben,  die  zablrcicber  sind,  als  in  den 


Naibengovrohe,  welches  in   (l:is  zentrale  Kudo  eimliingt,  in 
welcliem  sicli  viel  Waclistuniskolbeii  yerloien. 

A,  Bindegewebe;  B,  Fasern,  welche  sich  in  der  irritativen  Phase 
hefinden  und  mit  Kolb  m  endigen ;  a,  zweilappitrcr  Kolben, 
wahrscheiulich  eine  Phase  der  Spaltung  des  Axons. 
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Mar.  26. 


entsprechenden  Praparaten  der  jungen  Tiere  (einfacher  Schnitt  des 
Ischiadicus,  Untersuehnng  nach  25  Tagen)  scheint  hinzuweisen  auf  ein 
langsameres  Wachstuin  der  Nervenfasern  bei  den  ausgewachsenen 
Kaninchen,  da  am  27.Tagenach 
der  Operation  noch  viele  Bahnen 
existieren,  welche  nicht  die 
kleinen  in  der  Narbe  sich  ent- 
gegenstellenden  Hindernisse  zu 
iil)er\vinden  vermochten.  Auch 
war  in  diesem  Falle  bemerkens- 
wert  die  grosse  Zahl  riicklaufiger 
Fasern,  welche  innerhalb  des 
zentralen  Endes  lagen,  oder 
soldier,  die  ausserbalb  des 
Neuroleinrns  und  benacbbarter 
Gewebe  abgeirrt  oder  mebr 
oder  weniger  riicklaufig  gezogen 
waren.  Nach  meiner  Ansicht 
bedeutet  diese  schon  von  Van- 
lair  beobacbtete  und  von  mir 
in  fast  alien  Fallen  bestatigte 
Tatsache,  dass  die  chemotak- 
tische  Wirkung  des  peripheren 
Endes  wenig  energisch  ist  bei 
sebr  weiter  Entfernung  der  beiden 
Enden  oder  relativ  spat  begin  nt, 
wcnn  ein  guter  Teil  der  neuen 
Bahnen,  bliudlings  in  der  Rich- 
tung  des  geringsten  Widerstandes 
wachsend,  zufallige  und  ungeeig- 
neteWege  einschlug  (Fig.  26,  B). 

Endlich  zeigen  sich  trotz  der 
Liinge  der  seit  der  Operation  ver- 
laufenen  Zeit  (27  Tage)  auch  viele 
Fasern,  die  sich  in  derformativen 

Cajal,  Studien  fiber  Nervenregeneration. 


Gogend  des  zentraleu  Endes  eines  ausjewncliseneii 
Kaninchens  in  der  Salie  der  Narbe. 

A,  um  das  Neurolemm  beruin  gelegenes  Bindege webo ; 
B,  ruckliiufige  BLindel,  welcbe  Schlingen  bilden 
und  das  Neurolemm  kreuzen  ;  C.  ruekliiufige  Kolbcn 
innerhalb  des  Nervs ;  a,  Scblinge  riicklaufiger 
Fasern. 

6 
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Reizperiode  befinden,  d.  h.  versehen  sind  mit  Fortsatzen,  welche  in  netz- 
formigen  Klumpen  enden.  Einige  dieser  Auswiich.se  liegen  mitten  in 
Petthaufen  (Fig.  27,  A).  Die  Faser  D,  aus  demselben  Praparat  stammend, 

scheint  den  regenerativen  Prozess 
noch  nicht  begonnen  zu  baben, 
obne  Zweifel  infolge  von  nocb 
nicbt  vollig  geschwundenen  Reiz- 
vorgangen.  Scbliesslicb  trifft  man 
aucbWaclistumskolben  mit  Linger, 
nach  der  Narbe  gerichteter  Kol- 
laterale  (Fig.  27),  ebenso  Nerven- 
biindel,  die  angefiillt  sind  mit 
feinen,  zu  Schliugen  angeordneten 
und  in  zarten,  haufig  riicklaufigeu 
Kolben  endenden  Fasern.  Im 
unteren  Teil  des  Biindels  zeigten 
sicb  spiralige  Fasern,  wahrschein- 
licb  ein  Anfangsstadium  der  Eut- 
wicklungeinesKnauels(Fig.27,C). 

Die  Untersucbung  des  peri- 
pberen  Endes  war  sehr  instruk- 
tiv;  sie  ergab  eine  grosse  Zahl 
neugebildeter  Fasern  von  ver- 
schiedenem  Umfang.  Es  iiber- 
wogen  die  von  mittlerem  Durcb- 
messer.  Aussergewobnlich  feine 
Fasern,  die  bei  langsamen  und 
scbwierigen  Neurotisierungen  so 
zablreicb  sind,  sind  hier  ziemlicb 
selten.  Man  kann  sagen,  dass 
die  Mebrzabl  der  neuen  Axone 
nur  eine  Portsetzung  der  prii- 
existierenden  sind.  Oft  verteilen  sich  die  jungen  Fasern  zu  intra-  und 
extratubaren  Biindeln,  wobei  die  Dislokationen  sehr  eigentiimlicb  sind, 
welcbe  sie  bei  der  Durcbkreuzung  der  Fetthanfen  der  Zellstrange  erfahren. 


Einige  Fasern  ans  dem  zentralon  Endo  des  ans- 
gewachsen^n  Kaninchcns. 

A,  Axon  mit  Reizerscheinungen ;  c,  netzformige  poly- 
pose  Auswiichse;  (3,  netzformige  Protuberanzen ; 
-B,  ein  Axon,  der  in  der  Nahe  des  Endkolbens 
mit  einer  kernhaltigen  Kollaterale  versehen  ist, 
we]ehe  nach  der  Narbe  hinzieht;  D,  ein  degene- 
rierter  Axon,  der  sein  Wachstum  noch  nicht  be- 
gonnen hat;  C,  ein  Biindel  junger  Pasern  mit 
beginnender  Knauelbildung. 
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In  Figur  28  zeige  ich  einen  Liingsschnitt  des  peripberen  Endes,  in 
welchem  ciuige  interessante  Anorduungcn  zu  seben  sind.  Man  bemerkt 
bei  d  eine  Spaltung  in  eiuen  diinnen  und  einen  dicken  Ast,  welche  um 


Fig.  28. 


Fa  sera  des  peripliereii  Endes  dos  erwaclisenen  Kaninchens. 

a,  interstitieller  Kolben;  b,  Kolben  innerhalb  eincs  Zellstranges ;  c,  ein  Kolben,  der  einen  Fetttropfen 
passiert  bat;  <7,  Axon,  oberhalb  eines  Fettkongloraerats  gespalten  ;  e,  ein  Bttndel  von  Axonen,  das 
einen  Fetttropfen  umgibt;  f,  Fibrillenbiindel  mit  Kernen  ;  7,  zwei  Fasern,  die  sich  in  dem  Raumc 
zwischen  zwei  Fetthaufen  kreuzen.  (In  dieser  Figur  sind  die  interessantesten  Pliiinomene  dreier 
iibereinandergelegener  Scbnitte  vereinigt.) 

den  Fettbaufen  nnterhalb  der  Membran  herurnzieben,  bis  sie  am  Ende 
des  letzteren  sicb  einander  nahern  und  konzentrieren.    Diese  ziemlich 

hiuifige  Eigentiimlicbkeit  beweist  nicbt  nur  die  exogene  Neurotisierung 

6* 
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des  peripheren  Segments,  wie  ich  friiher  bemerkt  habe,  sondern  lehrt,  dass 
die  Spaltungen  der  Fasern  vorzugsweise  im  Bereich  der  Hindernisse  statt- 
finden.  Wie  sich  der  Strom  spaltet  bei  dem  Anprall  gegen  den  Briicken- 
pfeiler,  so  teilt  sich  die  halbfliissige  Protoplasmamasse  des  Wachstums- 
kolbens  in  zwei  Ziige,  welcbe  sicb  zu  vereinigen  streben,  obne  zu  ver- 
scbmelzen,  wenn  das  Hindernis  iiberwunden  ist.  Wenn  ein  dickes  Faser- 
paket  auf  einen  Fetttropfen  stosst,  so  geschiebt  es  gewohnlich,  dass  die 
Axone  an  den  Enden  desselben  facberformig  konvergieren  (Fig.  28,  e). 
Endlich  siebt  man  nicbt  selten  Kreuzungen  von  Fasern  im  Niveau  der 
protoplasmatiscben  Trennungsscbicbten  des  Fettes  (Fig.  28,  g),  ebenso  wie 
Wacbstumskolben  von  verscbiedenem  Umfange,  welcbe  sowobl  in  den 
Interstitien  (Fig.  28,  a)  wie  innerbalb  der  Protoplasrnascheiden  liegen  (c). 

Die  Untersucbung  dieses  Praparates  und  anderer  analoger  bat  micb 
iiberzeugt,  dass,  wenn  die  neuen  Axone  scbnell  an  das  peripbere  Ende 
gelangen,  die  Biingnerschen  Zellenbander  sicb  umwandeln  und  weiterbin 
auseinandertreten,  wobei  ibre  Kerne  zur  Erzeugung  der  Bekleidung  der 
neuen  Fasern  dienen.  Unter  diesen  Umstanden  kommen  die  dicken,  leeren, 
von  einem  Plasmaraum  umgebenen  Scbeiden,  welcbe  wir  in  den  peri- 
pheren, nicbt  neurotisierten  Enden  zwei  oder  drei  Monate  nacb  der 
Operation  gefunden  baben  (Fig.  22,  i),  nicbt  zum  Vorscbein. 

Von  dem  intermediaren  Segment  ist  wenig  zu  sagen.  Es  zeigte 
sicb,  wie  immer,  bestebend  aus  plexiformen,  vorzugsweise  langsgerichteten 
Nervenpaketen.  Die  im  Beginn  des  Narbenneuroms  wenig  zablreicben 
Spaltungen  wurden  baufiger  nabe  dem  peripheren  Ende,  ohne  jedoch 
den  ungewohnlichen  Reichtum  jener  Falle  (Fall  13)  zu  erreicben,  bei 
welchen  die  Fasern  auf  ihrem  Wege  sich  an  fast  uniiberwindbaren 
Klippen  zerschlagen. 

17.  Fall.  Ausge wachsenes  Kaninchen,  bei  welchem  ohne 
Dislokation  der  Nervus  vagus  durchschnitten  wurde.  Unter- 
sucbung  nach  einem  Monat.  —  Die  makroskopische  Untersucbung 
zeigte  die  Vereinigung  beider  Enden,  welcbe  mittelst  einer  Verdickung 
von  grauer  Farbe  stattfand. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  braucht  nicbt  genauer  beschrieben 
zu  werden,  da  sie  vollstandig  derjenigen  des  vorigen  Falles  entsprach. 
Das  peripbere  Segment  erschien  ganz  und  gar  eingenommen  von  neuen 
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Achsenzylindern,  welche  nach  Durchkreuzung  der  Narbe  sicb  mit  den 
piaexistierenden  Fasern  des  zentralen  Segments  vereinigten.  Es  fanden 
sich  sehr  selten  Spaltungen  und  wenige  Endkolben. 

Eine  Eigentumlich- 
keit  enveckte  unsere  Auf- 
merksamkeit,  namlich  die 
grosse  Zakl   sehr  feiner, 

blasser,  faszikulierter 
Axone,  welche  das  zen- 
trale  Ende  zeigte  und  die 
in  die  Narbe  zogen.  Ein 
Vergleich  des  operierten 
Nervs  rait  dem  gesunden 
lehrte,  dass  diese  Biindel 
sehr  feiner  markhaltiger 
und  markloser  Fasern  eine 
normale  Anordnung  des 
Vagus  bilden,  welcher 
verhaltnismiissig  wenige 
dicke  und  mitteldicke 
Fasern  besitzt. 

18.  Fall.  Ausge- 
wachsenes  Kaninchen, 
bei  welchem  ein  Stuck 
des  Nervus  ischiadi- 
cus  entfernt  und  das 
obere  Ende  zwischen 
die  Muskeln  verlegt 
wurde.  Untersuchung 
nach  zwei  Monaten.  — 
Makroskopisch  erschienen 
die  Enden  getrennt,  je- 
doch  zeigte  das  Mikroskop  wie  in  vielen  andern  Fallen  die  Existenz  von 
Vereinigungs-Fasern,  welcbe  Muskeln  und  Narbenschichten  durchkreuzend 
das  periphere  Ende  innervierten. 


Kniinel  des  zentralen  dislozierten  Endes  eines  ausgewachsenen 
Kanincliens, 

A,  B  und  C,  Knauel  verschiedener  Grosse,  quergeschnitten ;  D 
und  .E,  grosse  Knauel,  langs  betrachtet ;  a,  aussere  Mem- 
bran  ;  fr,  Decke  eines  Riesenkolbeu ;  c,  mittelgrosse  Kolben  : 
rZ,  kleiuer  innerer  Kolben. 
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Beobachtungen  an  ausgewachscnen  Kaninchen. 


Das  Iuteressanteste  dieses  Falles  war  die  enorme  Menge  von  Knaueln 
im  zentralen  Ende  und  im  Anfang  der  Narbe. 

Wiederum  beobachtete  ich,  wie  ich  in  Fig.  29,  a,  zeige,  dass  die  Knauel 
in  eine  Art  Henlescbe  Scheide*)  eingewickelt  waren  und  daher  Nerven- 
biindel  des  zentralen  Endes  darstellten,  deren  feine  Fasern,  statt  nach  der 
Narbe  bin  zu  wachsen,  Windungen  und  nocbmals  Windungen  unci  die  mark- 
baltigen  oder  marklosen  dicken  Tuben  bescbrieben,  indem  sie  ruckwarts 
zogen,  d.  h.  in  ihrem  labyrintbiscben  Verlauf  verscbiedene  Male  auf  und  ab 
stiegen.  Die  Endigung  eines  jeden  diinnen  Axons,  dargestellt  von 
kleinen  Kolben,  scbeint  in  der  Masse  des  Fasergewirrs  sich  zu  ver- 
lieren  (d),  aber  die  starken,  markbaltigen  oder  nicbt  markbaltigen  Axone 
vennogen  in  ibrem  stiirmiscben  Verlauf  oft  das  Hindernis  der  Henle- 
scben  Scheide  zu  iiberwinden,  und  ibre  Kolben  erscbeinen  frei  in  dem 
Knauel  und  nehmen  ihren  Lauf  zwiscben  den  benacbbarten  Nerven- 
biindeln  (Fig.  29,  c).  Es  fehlen  aucb  nicbt  Riesenkolben  (6)  mit  einer 
weiten,  kernbaltigen  Decke.  Scbliesslicb  stelle  icb  in  der  Fig.  29,  A, 
B,  C,  Querschnitte  von  Knaueln  dar,  in  welcken  man  die  variable  Zabl 
von  zentralen  Axonen  und  die  kapriziosen  Windungen  der  Spiralfasern 
siebt.  Es  ist  iiberfliissig,  zu  bemerken,  dass  der  Bildungsmecbanismus 
bei  den  Knaueln,  deren  Fasern  samtlicb  neu  gewachsen  sind,  gegen  die 
Tbeorie  von  Biingner  spricbt  und  daher  ein  wichtiges  Argument  fiir 
die  Lehre  des  kontinuierlicben  Wachstums  darstellt. 

*)  Heute  glaube  ich,  dass  diese  Membran  nichts  anderes  ist  als  die  euorm  er- 
weiterte  Scbwann'sclie  Scheide,  deren  Kerne  sich  verniehrt  haben.  Gleicherweise 
glaube  ich,  dass  alle  Fasern  dieser  Knauel  Aste  eines  einzigen  primitiven  Axons  dar- 
stellen.  (Siehe  meine  Beschreibung  des  Perroncitoschen  Phanomens  in  dem  spiiteren 
Absuhnitt:  Die  fruhzeitigen  Metamorphosen  der  Neurofibrillen  etc.) 


ZUSAMMENSTELLUNG  DER  BEOBACHTUNGEN  UJSID 
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Der  im  wesentlicken  kritische  Charakter  dieser  Studie,  die  bauptsiick- 
lich  der  Untersuckung  des  Ursprungs  der  neugebildeten  Nervenfasern  und 
der  objektiven  Priifung  der  von  den  beiden  widerstreitenden  Scbulen  bei- 
gebrackten  Argumente  gewidmet  war,  gestattct  mir  nicht,  die  vielen 
Pragen  sekundarer  Art  zu  beantworten ,  welcke  mit  dem  Problem  der 
Regeneration  der  Nerven  in  Beriihrung  steken.  In  einer  andern  Arbeit 
werde  icb  micb,  soweit  es  unsere  analytiscken  Mittel  ermoglicken,  nrit 
der  Untersuckung  uud  Aufklarung  gewisser  nock  zweifelkafter  Punkte  be- 
sckaftigen :  so  mit  dem  Meckanismus  der  Resorption  und  mit  der  Prag- 
mentierung  des  Myelins;  mit  dem  Bildungsprozess  der  Protoplasrnastrange 
und  leeren  Sckeiden  des  peripberen  Endes ;  mit  der  Entstebung  der  de- 
finitiven  Sckwannscken  Scheiden  des  regenerierten  Nerven;  mit  dem  Ur- 
sprung  der  Kerne  der  jungen  Fasern;  sowie  den  sebr  diskutierten  Wir- 
kungen  der  kiinstlichen  Vereinigung  der  sensibeln  und  motoriscben  Nerven; 
dem  Sckicksal,  welckes  ein  kreisforrnig  vernakter  Nerven  Strang  erfakrt;  den 
Resultaten  der  Vereinigung  zweier  peripkeren  Enden  unter  sich ;  endlicb 
mit  der  Frage  der  Regenerabilitat  der  zentralen  Fasern  usw. 

Fiir  jetzt  bescbriinke  ick  mick  darauf,  die  positiven  Daten  iiber  das 
konkrete  Tbema  der  Regeneration  syntketiscb  zu  bekandeln,  und  wie 
beabsicbtigt,  den  Ablaut  und  Mecbanismus  der  Neurotisierung  der  unter- 
brockenen  Nerven  zu  besckreiben. 

Der  Akt  der  gewaltsamen  Unterbrecbung  eines  Nervenstranges  und 
die  absolute  Isolierung  einer  Gruppe  von  Axonen  und  Scbwannschen 
Zellen  von  jedem  zentralen  tropbiscben  Einfluss  ruft  unmittelbar  zwei 
defensive  und  im  Wesen  zweckmassige  reaktionare  Meckanismen  kervor. 
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Der  erste  betrifft  die  Schwannschen  ZeJlen ;  er  hat  zum  unmittelbaren 
Zweck  die  Destruktion  und  Resorption  des  nekrotisierten  Axons  und 
Marks  und  die  Bahnung  des  Weges  und  Schaffung  des  Raumes  fur  die 
neuen  Fasern.  Der  zvveite  bezieht  sich  auf  die  Axone  des  zentralen 
Endes  und  besteht  in  der  unter  Hervorschiessen  und  nachfolgender  Ver- 
zweigung  erfolgenden  Erzeugung  embryoniirer  Bahnen,  welche  die  ana- 
tomisch-physiologische  Kontinuitat  des  verletzten  Nervenstranges  herzu- 
stellen  bestimmt  sind. 

Beide  Prozesse  gehen  sukzessiv  von  statten,  wenn  sie  sich  auch  in 
einigen  ihrer  Phasen  zwischeneinanderschieben.  Es  entwickelt  sich  zunachst 
und  zwar  nach  24  Stunden  derjenige  der  Sauberung  und  Aufraumung, 
welcher  den  Schwannschen  Zellen  zufallt,  und  unmittelbar  darauf  folgt  der- 
jenige der  Nervenneubildung  durch  die  lebenden  Axone  des  zentralen 
Endes.  Da  alle  Bildungsvorgange  des  Organismus  dem  strengen  Gesetze  der 
Raumokonomie  unterworfen  sind,  so  muss  erst  das  Gestorbene  beseitigt 
werden,  um  dem  Lebenden  und  Erneuerten  Platz  zu  schaffen. 

Damit  die  erwahnten  Zellen  diese  wichtige  Aufgabe  erfiillen  konnen, 
kehren  sie  zunachst  zu  der  Turgeszenz  und  der  assimilativen  Tatigkeit 
der  Embryonarepoche  zuriick,  womit  sie,  wie  Ranvier  annahm,  nach 
innen  wachsend,  im  Neiventubus  das  Mark  einschniiren  und  fragmen- 
tieren;  alsbald  vermehren  sie  sich  zu  wiederholten  Malen,  wie  alle 
Autoren  beobachtet  haben;  ein  Teil  der  Tochterzellen  widmet  sich  der 
Auflosung  von  Axon  und  Fett,  wahrend  der  andere,  wichtigere.  nach 
Entfernung  und  Resorption  des  hauptsachlichen  Detritus  oder  Caput 
mortuum  des  alten  Nerven,  anscheinend  sein  Protoplasma  schmelzen 
lasst  und  einen  fast  undurchsichtigen  Zylinder  erzeugt,  dessen  Wande  mit 
Kernen  besat  erscheinen.  Diese  Strange,  in  welchen  dicke  und  diinne 
Stellen  abwechseln,  bilden  die  Zellbander  von  Biingner  und  Bethe. 
Es  folgt  daraus,  dass,  wie  Stroebe  bemerkt,  die  Schwannschen  Zellen 
wahre  Phagocyten  darstellen,  welche  nach  Art  der  Blutleukocyten  im- 
stande  sind,  Fettteilchen  in  sich  aufzunehmen  und  von  ihrem  primitiven 
Orte  sich  zu  entfernen.  Nach  meiner  Ansicht,  die  mit  der  des  ge- 
nannten  Gelehrten  iibereinstimmt,  ist  die  grosse  Mehrzahl  der  granulierten. 
interstitiellen  und  um  den  Strang  gelegenen  Zellen  des  peripheren  Seg- 
ments, welche  man  in  Monaten  nach  der  Operation  sieht,  nichts  anderes 
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als  dislozierte  Schwannsche  Zellen.  Ihre  Trennung  unci  Auswanderung  aus 
den  Zellbandern  waren  um  so  leichter,  als  schon  von  den  ersten  Phasen 
des  Degenerationsprozesses  an  die  alte  Schwannsche  Scheide  resorbiert 
wurde.  In  Fig.  23,  e,  stelle  ich  einige  dieser  Phagocyten,  die  wahrschein- 
lich  aus  den  Schwannschen  Zellen  staminen,  dar. 

Dieser  Degenerations-  und  Destruktionsprozess  hat  sowohl  im  zen- 
tralen  wie  im  peripheren  Ende  statt,  aber  mit  dem  wesentlichen  Unter- 
schied,  den  schon  die  alten  Histologen  erkanuten,  dass  im  ersteren  er 
nur  einige  wenige  interanuliire  Segmente  erfasst  und  das  Mark  elimi- 
niert,  damit  der  lebende  und  kraftige  Axon  unbeschrankt  wachseu  und 
sprossen  kann,  wahrend  in  letzterem  sich  die  Degeneration  auf  die  To- 
talitat  der  Fasern  erstreckt  und  das  vollige  Schwinden  des  Axons  und 
der  alten  Markscheide  bewirkt.  Mit  Stroebe  glaube  ich  auch,  dass  durch 
die  Resorption  die  letzte  mehr  oder  weniger  geschwellte  Zone  des  Axons 
des  proximalen  Endes  schwindet,  welche,  durch  das  Trauma  zermalmt 
oder  durch  das  Exsudat  iiberschwemmt,  schwere  Veranderungen  erlitt. 
Ebenso  ist  es  moglich,  dass  in  Nekrobiose  jene  Axonsegmente  verfallen, 
deren  Neurofibrillen,  wie  aus  meinen  Beobachtungen  hervorgeht,  der 
Sitz  energischer  Reizvorgange  (Vakuolenbildung,  Schaffung  keulen- 
formiger  Anhange  usw.)  waren. 

Ich  sagte  oben,  dass  noch  vor  der  Resorption  der  Reste  oder  des 
Caput  mortuum  des  alten  Tubus  des  distalen  Segments  sich  an  ihrer 
Stelle  und  zufolge  der  Vervielfaltigung  der  Schwannschen  Zellen  ein  Strang 
oder  ein  Zylinder  mit  einem  fast  unsichtbaren  Innenraum  und  starken, 
den  Myeliuanhaufungen  entsprechenden  Verdickungen  differenziert.  Schon 
vom  achten  Tage  nach  der  Operation  zeigen  sich  diese  Strange  in 
cinigen  Gegendeu  des  Nervs  wohl  formiert.  Spater  dehnt  sich  das 
Protoplasma  der  erwahnten  Zellbiinder  aus  und  vakuolisiert  sich  in  der 
Langsrichtung  und  mit  zwei  oder  drei  Monaten  endlich  bilden  sich  enge 
Tuben  kernbesetzter  Wande,  in  welchen,  wTenn  die  Schwierigkeiten  des 
Fibrillenauszugs  nicht  uniiberwindliche  sind,  die  jungen  aus  dem  zen- 
tralen  Ende  kommenden  Fasern  Unterkunft  linden.  Mit  zwei  oder  drei 
Monaten  endlich  bildet  sich  um  diese  Tuben  ein  lymphatischer  Raum, 
der  vom  interstitiellen  Bindegewebe  durch  eine  fibrose  Decke  getrennt 
ist;  letztere  ist  vielleicht  ein  Rudiment  der  zukiinftigen  laminosen  Scheide. 
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Diese  interessante  Entwicklungspbase  ist  in  Figg.  22  und  23  detailliert 
dargestellt. 

Was  bedeutet  die  Erzeugung  der  erwabnten  Zellstrange?  Wenn 
sie  nicht,  wie  Biingner,  Wieting,  Betbe,  Ballance  u.  a.  behaupten,  das 
Resultat  eines  Prozesses  darstellen,  durch  welcben  mittelst  allmablicber 
Differenzierung  neue  Axone  zustande  kommen,  welche  pbysiologiscbe 
Rolle  soil  man  ihnen  zuscbreiben?  Erwagungen  iiber  dieses  wicbtige 
Problem,  dessen  Dunkelbeit  so  viele  Irrtiimer  gezeitigt  und  bis  zu 
gewissem  Grade  legitimiert  bat,  baben  micb  zu  der  Ansicbt  gefiibrt, 
dass  die  Hauptfunktion  der  genannten  Zellbander  in  der  Sekretion 
positiver  cnemotaktiscber  Substanzen  bestebt,  welcbe  die  amoboiden 
Bewegungen  und  das  Hervorscbiessen  der  Enden  der  jungen  Axone 
der  Narbe  bewirken,  sie  nacb  dem  distalen  Ende  binzieben  und  zwingen, 
in  die  in  Bildung  begriffenen  Scbeiden  oder  in  die  Strangzwiscbenriiume 
einzudringen*).  Diese  Locksubstanzen  diirften  sicb  scbon  vom  siebenten 
oder  acbten  Tage  nach  der  Operation  in  das  freie  Ende  des  peripberen 
Segments  ergiessen,  dessen  Protoplasmastrange  auf  die  Nervenfasern 
wirken  konnten  wie  die  mit  Locksubstanzen  gefullten  Glasrohrcben  bei 
den  bekannten  Experimenten  Pfeffers  auf  die  cbemotaktischen  Bewegungen 
der  Spermatozoiden  der  Kryptogamen.  Sogar  die  zylindriscbe  Form  und 
der  Parallelismus  der  erwabnten  Zellscbnuren  erscbeinen  dem  Zweck  an- 
gepasst;  jeder  durchlochte  oder  durcb  Langsspaltung  des  Protoplasmas 
leicbt  in  einen  Tubus  verwandelbare  Strang  reprasentiert  in  dem  alten 
Nerv  eine  Linie  des  grossten  Reizes  und  einen  bestimmten  Weg  fur 
die  in  der  Narbe  irrenden  Fasern. 

Man  ersiebt  daraus,  dass  die  Scbwannschen  Zellen  nacbeinander 
zwei  Aufgaben  erfiillen.  Die  erste  besteht  in  der  Destruktion  des 
Axons  und  des  Myelins  des  abgestorbenen  Tubus,  in  der  Forderung 
seiner  Resorption;  die  zweite  bezweckt  die  Erzeugung  von  cbemo- 
taktiscben  Quellen  zur  Attraktion  neuer  Fasern.  Von  diesen  beiden 
Funktionen  vollziebt  sicb  vielleicbt  nur  die  erste  im  zentralen  Ende, 
weil  es  ja  nicbt  zur  Bildung  von  Protoplasmastrangen  kommt  (wenigstens 


*)  Diese  Ansicht  ist  nach  mir,  aber  unabbangig  von  mir  inzwischen  von  Lugaro 
und  Marinesco  ausgesprochen  worden. 


Zusammenstellung  der  Beobacbtungen  und  Deutung  der  Tatsachen.  91 


nicht  in  den  gewohnlichen  Fallen)  nnd  die  prliexistierenden  Fasern,  nm 
nach  der  Narbe  hin  zu  gelangen,  nur  blindlings  in  der  Richtung  des 
geringsten  Widerstandes  zn  wachseu  brauchen.  Ausgenommen  sind 
jedoch  jene  Falle,  in  welchen  das  zentrale  Segment,  zertriimmert  oder 
zerquetscbt,  in  grosser  Ausdebnung  degeneriert.  Alsdann  werden  sogar 
grosse  Stiicke  von  Axon  und  Myelin  des  proximalen  Segments  phago- 
cytiert,  und  die  Scbwannscben  Zellen  erzeugen  ecbte  Zellstriinge,  mittelst 
deren  die  neugebildeten  Fasern  sicb  zur  Narbe  bin  begeben. 

Dass  iibrigens  die  Chemotaxis  an  dem  Wachstum  teilnimmt  und 
von  den  jungen  Tuben  zum  distalen  Segment  ziebt,  ist  eine  erwiesene 
oder  wenigstens  sebr  wabrscbeinliche  Tatsacbe  nach  den  ingeniosen 
Experimenten  von  Forsmaun.47)  Dieser  Forscber  zeigte  niimlich,  dass, 
wenn  mit  aufgeloster  Nervensubstanz  gefiillte  Kollodiumtuben  nicht 
weit  vom  zentralen  Ende  in  das  Gewebe  eines  operierten  Tieres  gebracht 
werden,  nach  einer  bestimmten  Zeit  eine  betrachtliche  Anzahl  junger 
Nervenfasern  sich  in  den  Behalter  dieser  Substanz  stiirzen,  welche  wie 
die  positiven  chemotaktischen  Stoffe  gegeniiber  den  Leukocyten  wirkt. 
Detritus  von  Leber,  Milz  und  anderen  Organen  iibt  auf  wachsende 
Axone  keine  Attraktion  aus.  Diesen  Einfluss,  analog  dem,  welchen  ich 
vor  vielen  Jahren  fur  die  Erklarung  des  Phanomens  des  Wachstums 
und  der  Verbindung  der  embryonaren  Nervenfasern  angenommen  habe, 
bezeichnet  Forsmann  als  Neurotropismus.  Nach  Bethe  bildet  der 
Neurotropismus  einen  realen  Vorgang;  aber  die  Quelle  der  Locksub- 
stanzen  ist  in  den  Bindegewebszellen  der  intermediaren  Narbe  zu  suchen, 
in  deren  Gebiet  die  autoregenerierten  und  diskontinuierlichen  Tuben 
beider  Segmente  sich  treffen  und  vereinigen  sollen*). 

Lassen  wir  die  Vermutung  Bethes  beiseite,  die  mit  den  Tatsachen 

*)  Die  neurotropische  Wirkung  ist  k'urzliok  auch  von  Tello  nachgewiesen  worden, 
der  bei  seinen  Untersuchungen  iiber  die  Regeneration  der  motorischen  Plaques  be- 
obaehtete,  dass  sich  neugebildete,  aus  den  kleinen  regenerierten  Nerven  kommende 
Fasern  in  die  Kernhaufen  der  Muskelfaser,  die  einzigen  Uberreste  der  ehemaligen 
degenerierten  Plaques  begeben.  Ebenso  hat  Nageotte  bei  Gelegenheit  seiner  sehr 
interessanten  Untersuchungen  an  den  Ruckenmarksganglien  Trojiismen  der  neuge- 
bildeten Fasern  beschrieben,  die  sich  auf  die  Haufen  von  Zellsatelliten  oder  sub- 
kapsularen  Zellen  erstrecken,  welche  die  abgestorbenen  oder  degenerierten  Neurone 
umgeben. 
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absolut  unversohnlich  ist  (die  Fasern  wachsen  nach  dem  peripheren 
EDde  und  niemals  von  diesem  zur  Narbe),  so  erscheint  es  notig,  Fors- 
manns  Hypothese  zu  modifizieren,  indem  man  die  ProduktioD  der  Lock- 
substanzen  nicht  dem  Detritus  der  alten  Tuben,  welcher  grosstenteils 
innerhalb  der  Phagocyten  unbeweglich  eiDgescblossen  ist,  zuschreibt, 
sondern  der  sekretorischen  Tatigkeit  der  Protoplasmastrange.  Was  mich 
in  dieser  Annabme  bestarkt,  ist  der  Umstand,  dass  der  Gipfel  des 
Regenerationsvermogens  oder  der  Neurotisierung  des  peripheren  Endes 
genau  mit  der  Epocbe  zusammenfallt,  in  welcher  sich  die  erwahnten 
Zellbander  differenzieren,  d.  h.  mit  der  zweiten  und  dritten  Woche  nach 
der  Operation,  einer  Zeit,  wahrend  welcher  der  grosste  Teil  der  res- 
tierenden  Bestandteile  des  alten  Nervs,  und  mit  noch  mehr  Grund  die 
aus  ihnen  hervorgegangenen  loslichen  Substanzen,  beseitigt  sind.  Ich 
fiige  hinzu,  dass,  wenn  infolge  erheblicher  Hindernisse  die  Vereinigung 
der  Enden  in  der  erwahnten  Epoche  unmoglich  war  und  die  Proto- 
plasmastrange Zeit  batten,  sich  in  weite  Scheiden  umzuwandeln,  die 
Neurotisierung,  wenn  sie  noch  moglich,  sich  sehr  langsam  und  fast 
immer  sehr  unvollstandig  vollzieht.  Es  lasst  sich  vermuten,  dass  diese 
Transformation  der  Zellbander  eine  gewisse  allmahliche  Abnahme  der 
chemotaktischen  Absonderungstatigkeit  mit  sich  f'iihrt.  Jedoch  die  nach 
meiner  Meinung  am  meisten  fur  die  chemotaktische  Theorie  sprechende 
Tatsache  wird  reprasentiert  durch  das  verschiedene  Verhalten  der  jungen 
Fasern  in  den  verschiedenen  Mittelzonen  zwischen  dem  zentralen  und 
peripheren  Ende.  Schon  Vanlair  erkannte,  dass  an  der  Wunde  ein 
grosser  Teil  der  Tuben  des  proximalen  Segments  sich  desorientiert,  quer 
oder  so'gar  riickwarts  verlauft,  wie  wenn  sie  blindlings  im  Sinne  des 
geringsten  Widerstandes  fortstreben,  dabei  ihren  eigenen  Weg  kreuzend 
und  vor  dem  geringsten,  dem  Protoplasmastrom  entgegengesetzten 
Hindernis  eigentiimliche  Windungen  machend.  Zweifellos  ist  wahrend 
der  ersten  Woche  und  eines  Teils  der  zweiten  die  Absonderung  der 
chemotaktischen  Substanzen  eine  mangelhafte,  und  die  Diffusionsstrome 
derselben  erlangen  jedenfalls  nicht  oder  nur  in  geringem  Masse  das  zen- 
trale  Ende.  Diese  Regellosigkeiten  im  Verlauf  und  Wachstum  der 
neugebildeten  Fasern  steigern  sich  noch,  wenn  die  Nervensegmente  durch 
grosse  Massen  nicht  uervosen  Gewebes  getrennt  sind;  jedoch  fehlen  sie 
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selbst  in  den  Fallen  unmittelbarer  Zusammenfiiguug  nie.  Die  Mehrzahl 
der  abgeirrten  Fasern  des  zentralen  Endes  natiirlich,  die  unrnogliche 
Wege  zu  wiihlen  gezwungen  ist  und  deren  Kolben  in  Engpasse  fest  ein- 
geschlossen  sind,  wird  iiberfliissig  und  ist  vielleicht  fur  das  Werk  der 
Nervenregeneration  defmitiv  verloren. 

In  deni  Grade,  als  wir  uns  dem  peripheren  Ende  nahern,  werden 
die  abgeirrten  Kolben  immer  weniger  zahlreich  und  der  Verlauf  der 
Fasern  ein  direkterer  und  besser  orientierter.  Im  letzten  Drittel  der 
Narbe  konnen  die  Kolben  selbst  von  der  dritten  Woche  an  feklen. 
Nur  beim  ausgewachsenen  Tier,  bei  welchem  die  Regeneration  sich  sehr 
langsam  entwickelt,  kann  man  die  Spitze  einiger  junger  Tuben  antreffen. 
Im  peripheren  Ende  schliesslich,  wo,  wie  durck  unuberwindlicke  Gewalt 
angezogen,  voneinander  sehr  entfernte  Nervenbiindel  konvergieren,  ver- 
laufen  die  Fasern  parallel,  geradlinig  und.  ohne  die  geringste  Spur  von 
Abirrung  oder  Rucklaufigkeit.  Dies  alles  wird  zur  Geniige  verstandlich 
mit  der  Annahme  der  Existenz  einer  (sehr  natiirlichen  und  anderseits 
mit  den  Diffusion sgesetzen  der  Fliissigkeiten  ubereinstimmenden)  Be- 
ziehung  zwischen  der  Menge  von  Locksubstanzen  und  dem  Vorriicken 
und  Wachsen  der  neugebildeten  Axone.  Natiirlich,  je  naher  der  chemo- 
taktischen  Quelle  sich  diese  befinden,  desto  energischer  und  direkter 
streben  sie  ihrem  Ziele  zu. 

Forsmanns  Hypothese  des  Neurotropismus  scheint  mir  iibrigens  im 
Prinzip  um  so  plausibler,  als  sie  nichts  anderes  als  die  Anwendung  der 
chemotaktischen  Theorie  auf  einen  besonderen  Fall  darstellt,  einer 
Theorie,  die  ich  schon  1892  bei  Gelegenheit  meiner  Untersuchuugen 
iiber  die  Histogenese  der  Retina  formuliert  habe.48)  Das  Problem  des 
Wachstums  und  der  Verbindung  der  Axone  und  Dendriten  der  Neurone 
in  der  Embryonarzeit  reduziert  sich  meiner  Meinung  nach  trotz  seiner 
Komplikation  leicht  auf  physikalisch-chemische  Begriffe  bei  der  blossen 
Annahme,  dass  die  Muskeln,  gewisse  Epithelien  und  bestimmte  Neurone 
diffusible  Stoffe  erzeugen,  welche  imstande  sind,  den  Amoboidismus 
der  Nervenenden  zu  erregen.  Die  vielfachen  Anwendungen,  welche 
Metschnikoff  und  andere  Gelehrte  .seit  der  erwahnten  Theorie  (Wachs- 
tum  der  Kapillaren  usw.)  auf  verschiedene  Gebiete  der  Histologie  und 
Histogenie  geinacht  haben,  lehren,   dass  ich  auf  gutem  Boden  stand, 
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vielleicht  dem  einzigen,  von  dem  aus  mit  der  Zeit  die  determinierenden 
Bedingungen  der  verwickelten  und  ratselhaften,  den  Schein  von  Absicht- 
lichkeit  tragenden  Phanomene  der  Metamorphose,  des  Wachstums  unci 
der  Entwicklung  zahlreicker  fertiger  und  embryonaler  Zellen  sich  auf- 
decken  lassen. 

Was  den  eigentlichen  Mechanismus  der  Neubildung  der  Nerven- 
fasern  anlangt,  so  beginnt  er  ausschliesslich  in  den  freien  Enden  der 
Tuben  des  proxiinalen  Segments  und  vollzieht  sioh  auf  zwei  Weisen : 
mittelst  einfachen  Wachstums  des  Axons  bis  zur  Narbe,  innerhalb  deren 
die  neue  Faser  sich  in  massigem  Grade  spaltet,  und  mittelst  Produktion 
von  Kollateral-  und  Endasten  in  dem  praexistierenden  Axon. 

Der  erste  Vorgang,  als  der  schnellere,  einfachere  und  leicbtere, 
findet  fast  ausschliesslich  oder  ausschliesslich  statt,  wenn  die  getrennten 
Nervenstiicke  einander  genahert  bleiben  und  fur  die  Vereinigung  keine 
Hindernisse  bestehen.  Ich  sagte  schon  friiher,  dass  der  neue  Teil  der 
Faser  marklos  erscheint  und  von  Strecke  zu  Strecke  von  Kevnen  bedeckt 
ist  und  alle  Merkmale  der  Remakschen  Axone  tragt.  An  der  Narbe 
angelangt,  erzeugen  diese  Axone  plexiforme  Biindel,  spalten  sich 
einige  Male  und  dringen  zu  Haufen  in  das  periphere  Ende  ein,  dabei 
sowohl  die  Zellstrange  wie  die  Iuterstitien  besetzend.  Die  Neurotisierung 
dieses  Endes  ist  bei  wenige  Tage  alten  Hunden,  Katzen  und  Kaninchen 
schon  vom  Ende  der  ersten  und  der  Mitte  der  zweiten  Woche  ab  fertig. 
Beim  dreimonatigen  Kaninchen,  und  besonders  beim  ausgewachsenen, 
geht  sie  langsamer  vonstatten.  Nach  meinen  Beobachtungen  erscheint 
mit  20  Tagen  nach  einer  einfachen  Durchschneidung  das  periphere  Ende 
des  ausgewachsenen  Kaninchens  (Ischiadicus,  Vagtis)  vollig  neurotisiert. 
Nichtsdestoweniger  gelangen  die  Fasern  nur  sehr  spat  zu  den  Muskeln. 
Nach  Tello  erreichen  sie  die  motorischen  Plaques  beim  jungen  Kanin- 
chen erst  zwei  Monate  nach  der  Durchschneidung  des  Ischiadicus. 

Den  VerJauf  durch  die  Narbe  nimmt  die  neue  Faser  unter  Voran- 
tritt  einer  Endverdickung,  die  homolog  dem  Wachstumskegel  ist,  den 
ich  bei  den  embryonaren  Axonen  entdeckt  habe. 

In  den  Fallen,  wo  infolge  Nervenresektion  oder  gewaltsamer  Dislo- 
kation  der  Enden  die  Vereinigung  derselben  sich  langsam  und  schwierig 
gestaltet,  benutzt  die  Natur  die  beiden  erwahnten  Bildungsvorgange, 
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d.  h.  das  Wachstum  des  freien  End.es  und.  die  Verzweigung  seiner 
Axone.  Jedenfalls  bildet  auch  in  den  Experimenten  rnit  Uislokation 
der  Segmente  die  grosse  Mehrzahl  der  im  zentralen  Ende  entsprungenen 
Fasern  die  einfache  Fortsetzung  der  alten  Axone.  Die  betracbtlicbe 
Vermebrung  der  Fasern  findet  vor  allem  in  der  Narbe  statt  und  rnittelst 
wiederholter  Dicbotomien,  denen  zufolge  jeder  Axon  eine  Menge  von 
marklosen  Fasern  erzeugen  kanu.  Ebenso  nimmt  die  plexiforme  Anordnung 
des  Narbenneuroras  ihren  Ursprung  von  diesen  allmilblicben  Teilungen, 
da  ja  die  in  einem  Biindel  entsprossenen  Tocbterzweige  sich  den  be- 
nacbbarten  einverleiben  und  auf  diese  Weise  Verbindungsziige  bilden. 
Wie  icb  bemerkt  babe,  cbarakterisiern  sich  die  freien  wacbsenden  Endeu 
der  Nervenbtindel  durcb  ibre  Faserarmut  und  durcb  die  Anwesenbeit 
freier  embryonarer  Bahnen,  an  deren  Ende  sowobl  der  Wacbstunis- 
kolben  als  aucb  eine  varikose  und  weite  Verzweigung  zutage  tritt,  deren 
Fortsiltze  zwiscben  den  Bindegewebszellen  vorriicken  und  die  Ricbtung 
des  peripberen  Endes  sucben. 

Sind  die  Fasern  in  der  Nabe  des  distalen  Segments  angelangt,  so 
erreicht  das  Verzweigungsvermogen  derselben  ibre  Hobe;  auf  engem 
Raum  kann  jeder  Axon  in  vier,  fiinf  und  mebr,  fiir  ebenso  viele  Scheiden 
des  alten  Nerven  bestimmte  Asteben  sicb  auflosen. 

Vom  Standpunkt  der  cbemotaktiscben  Tbeorie  ist  nicbts  leicbter  zu 
begreifen,  als  die  erwiibnte  Zeugungsfabigkcit  der  neu  aufgetretenen 
Fasern.  Wenn  diese  das  freie  Ende  der  Protopsasmastrange  beriibren, 
erfabren  sie  den  Reiz  nicbt  einer,  sondern  vieler  Strome  von  Locksub- 
stanzen,  ebenso  vieler  als  junge  Fasern  von  leeren  Tuben  erwartet  werden. 
Bei  so  vielseitiger  Attraktion  nun  ist  es  kein  Wunder,  dass  der  junge 
Axon  sicb  segmentiert  und  eine  Art  amoboiden  Fseudopodiums  oder  eine 
Tocbterfaser  zu  den  benacbbarten  Scbeiden  sendet.  Ebenso  leicbt  erklaxt 
sicb  die  Seltenbeit  oder  das  Fehlen  von  Nervenspaltungen  an  der  Grenze 
und  innerbalb  des  peripberen  Endes  in  den  Fallen  unmittelbarer  Ver- 
einigung  oder  einfacber  Resektion  obne  Dislokation.  In  der  Tat :  unter 
solcben  Umstanden  konnte  die  Mehrzabl  der  jungen  Axenzylinder,  obne 
Hindernisse  auf  ibrem  Wege,  zur  selben  Zeit  zum  distalen  Ende  gelangen 
indera  sicb  einem  jeden  von  ibnen  eine  einzige  leere  Scbeide  bietet.  Trotz- 
dem  kann  der  Neurotropismus  so  niiicbtig  sein,  dass  zu  einem  und  dem- 
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selben  Protoplasmastrang  verschiedene  neu  eingetroffene  Fasern  attrahiert 
werden.  So  fruchtbar  ist  die  Theorie,  dass  sie  sogar  zu  erklaren  ver- 
mag,  woher  die  Verzweigung  der  Axone  innerbalb  des  peripheren  Endes 
selbst  kornmt.  Man  kanu  sicb  dies  nur  so  vorstellen,  dass  die  Fasern, 
welche  interstitiell  verlaufen,  zwiscben  leeren  Tuben  bindurcbzieben,  deren 
Locksubstanzen,  quer  durcb  die  Membran  ergossen,  auf  den  Endkolben 
wirken  und  ibn  nacb  verschiedenen  Ricbtungen  bin  reizen.  Und  das  ist 
der  Grund,  warum  in  den  Fallen  unmittelbarer  Vereinigung  der  Nerven- 
segmente  die  intratubaren  Verzweigungen  nicbt  existieren  oder  sebr 
selten  sind:  nacb  Ausgleicb  und  Befriedigung  der  Appetenz  aller 
Scbeiden  feblen  die  trans versalen  Attraktionen .  Gleicbwobl  konnten 
bei  dein  Spaltungsvorgang  der  Kolben  aucb  mecbaniscbe  EinHiisse  nrit- 
wirken,  da,  wie  icb  friiber  gezeigt  babe,  die  Spaltungen  manchmal  ober- 
balb  der  Fettbaufen  stattfinden. 

Man  ersiebt  aus  dem  Vorstebenden,  dass,  wenn  wir  aucb  der 
Scbwannscben  Zelle  nicbt  die  Bedeutung  eines  Neuroblasten  zuteilen, 
wie  Biingner,  Betbe  und  andere  Polygenisten,  wir  sie  dennocb  als 
wicbtigen  Faktor  beim  Regenerationsprozess  betrachten,  zu  welchem  sie 
in  dreifacber  Weise  beitragen  durfte:  durch  Sekretiou  der  Locksub- 
stanzen, als  Scbutz  und  gewissermassen  als  Nabrboden  fiir  die  jungen 
Fasern  und  als  sicherer  Wegweiser  der  letzteren  zu  deni  entsprechenden 
Endorgan.*) 

Eine  wicbtige  Frage  —  das  wollen  wir  nicbt  verbehlen  —  werfen 
die  Tatsacben  sowobl  wie  die  Tbeorien  der  funktionellen  Wiedcrber- 
stellung  der  unterbrocbenen  Nerven  auf.  In  der  Tat,  weder  der  Mono- 
genismus  nocb  der  Polygenismus  geben  eine  Eiklarung  dafiir,  warum 
bei  der  Vereinigung  beider  Segmente  es  jedem  zentralen  Axon  beim 
Eintreten  in  den  peripberen  gelingt,  sicb  obne  Verwecbslung  und  Irr- 
tum  mit  seinem  spezifiscben  Enddistrikt  in  Beziebung  zu  setzen,  obne 
class  die  motoriscbe  Faser  sicb  in  ein  sensibles  Gebiet  oder  die  zentri- 
petale  Babn  sicb  in  Regionen  verliert,  die  ibrer  fruberen  Ver- 
teilung  fremd  und  von  anderen  Axonen  innerviert  sind.    Die  Scbwierig- 


*)  Gleiche  Ansichten  haben  Lugaro  und  Marinesco  in  ihren  interessantcn  Studien 
iiber  die  Regeneration  der  Nerven  geaussert. 
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keit  des  Problems  verringert  sich  auch  nicht  mit  der  Annahme  der 
alten  und  abgetanenen  Hypothese  der  unmittelbaren  Vereinigung,  denn 
wie  schon  Herzen  bemerkte,  der  mit  Schiff  ein  Anhanger  der  Persistenz 
des  Axons  im  peripheren  Ende,  ist  es  sogar  in  den  Fallen  inniger  Ver- 
niihung  und  Zusammenpassung  der  Nervensegmente  unmoglich,  die 
Bildung  einer  intermediaren  Narbe  zu  verbindern,  welche  die  Lage- 
ordnung  der  Axone  stort.  Es  ware  iiberdies  der  Gipfel  des  Zufalles, 
wenn  der  praexistierende  zentrale  Axon  bei  seinem  Vorriicken  genau 
seine  friibere,  korrespondierende  Schwannsche  Scbeide  treffen  moehte. 

Da  aber  die  Axone  des  peripberen  Endes  nicht  praexistieren,  aucb 
nicbt  einmal  die  Schwannschen  Scbeiden,  welche  durch  neue  Hiillen  von 
verscbiedener  Bedeutung  ersetzt  werden,  so  muss  die  Erklarung  des 
Pbiiuomens  auf  anderen  Wegen  gesucbt  werden.  Die  Scbwierigkeit 
steigert  sich  noch,  wenn  wir  uns  erinnern,  class  ausweislicb  meiner 
Beobacbtungen  die  neugebildeten  Fasern  in  der  Nahe  des  peripheren 
Endes  aktiv  proliferieren,  demzufolge  jeder  Axon  verschiedene  uud  zu- 
weilen  sehr  getrennte  Scbeiden  des  distalen  Endes  innerviert  und  ausser- 
dem  nicht  wenige  Aste  frei,  ohne  Orientierungsmittel,  durch  die  Binde- 
gewebsinterstitien  verlaufen. 

Um  ans  auf  irgendeine  Weise  eine  Vorstellung  zu  macben  von  dem 
so  iiberrascbenden  Mangel  an  Irrtumern,  Unordnung  und  Febllaufen  der 
jungen  Fasern  beim  Anlangen  an  den  motorischen  Plaques  und  den 
sensiblen  Organen  von  Muskel,  Haut  and  Sehne  trotz  der  Inkongrnenz 
in  Lage  und  Richtung,  welche  jene  in  ihrem  Zuge  durch  die  Narbe  and 
das  periphere  Ende  zu  bieten  scheinen,  halte  ich  es  fiir  durchaus  notig, 
eine  spezifische  cbemotaktische  Wirkung  der  Enddistrikte  auf  die  Waohs- 
tumskolben  aDzunebmen.  Meines  Erachtens  diirfte  die  von  clem  abge- 
storbeaen  Nerven  auf  den  Zug  der  jungen  Fasern  ausgeubte  Attraktion 
keine  individuelle  und  spezifische  sein,  d.  h.  nicht  von  Tubus  zu  Tubus 
gehen,  sondern  generisch  und  kollektiv  wirkeu;  und  zwar  diirften  die 
neuen  Axone  bis  zur  Peripherie  in  Bauscb  und  Bogen  gefiihrt  werden, 
aber  sobald  diese  bei  den  Eudgebietea  angelangl,  erfahren  die  Endkolben 
ohne  Riicksicht  auf  ihre  Lage  im  distalen  Segment  einen  anderen  neuro- 
tropischen  Eintluss,  von  individuellem.  spezifiscbem  Charakter,  wodurch 
jede  Gruppe  von  Epithel-  oder  Muskelzellen  sich  in  innige  und  ausscbliess- 

Cajal,  Studieu  iiber  Kervenregeueration  / 
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liche  Beriihrung  mit  der  Endverzweigung  des  alten  Axons  zu  setzen  vermag. 
Vielleicht,  und  es  ist  sogar  wabrscbeinlicb,  mogen  diese  Verbindungen 
etwas  unvollkommen  sein  und  Irrtiimer  und  Verdoppelungen  bei  der 
Verteilung  vorkommen.   Jedock  ist  anzunekmen,  dass  solcke  Storungen  in 
der  Verteilung  nur  geringe  Bedeutung  kaben  und  mit  der  Zeit  keilbar  sind, 
wenigstens,  wenn  man  nicbt  vermutet,  was  ick  fur  sekr  unwakrsckeinlick 
kalte,  dass,  als  Folge  der  Verwirrung  in  der  peripkeren  Innervation,  die 
Verbindungen  der  Ursprungszellen,  sowokl  in  dem  Riickenmark  und  ver- 
langerten  Mark  wie  im  Gekirn  sick  rektifiziert  kaben,  ein  Vorgang,  der 
kinsicktlick  der  sensibelmotoriscken  Rindenfelder,  nickts  geringeres  als 
eine  Neuregelung  der  Vorstellungsbezirke  der  Lokal-  oder  Raumzeicken 
der  Haut  und  der  sensiblen  Organe  von  Muskel  und  Sebne  nack  sick 
zoge.   Vollig  unannekmbar  erscbeint  mir  die  Hypotkese  Vanlairs,  nack 
welcber  die  erwaknten  Wackstumsphanomene,  der  Veilauf  und  die  Ver- 
teilung der  neugebildeten  Fasern  sick  blindlings  vollzieken  sollen,  okne 
attraktive  Einwirkung  irgendwelcker  Art  und  vermoge  des  Zufalles  des 
geringsten  Widerstandes.    Sicker  ist,  dass  die  Fasern  im  Verlauf  durck 
den  proximalen  Teil  der  Narbe,  d.  b.  in  grosser  Entfernung  vom  peri- 
pberen  Ende  sicb  sehr  oft  desorientieren  und  durcb  die  Muskel-  und 
Sekneniuterstitien  irren  und  dass,  wie  Vanlair  selbst  gezeigt  bat,  sie  sick 
in  ikrem  blinden  Verlauf  in  den  Liicken  von  Fremdkorpern  (Haversscke 
Kanale  der  zur  Tubularnabt  beniitzten  dekalzinierten  Knockenrokren  usw.) 
verlieren  koonen ;  dagegen  werden,  wie  ick  f riiker  gezeigt  kabe,  diese  Ab- 
irrungen  sebr  selten,  je  mekr  sick  die  neuen  Tuben  dem  distalen  Ende 
nabern,  wo  sie  in  grosser  Zabl,  sogar  aus  sebr  entfernten  Gebieten  in 
transversalem  Sinne  konvergieren.    Diese  so  betracktlicke  KonvergeDz 
ebenso  wie  die  ausscbliesslicke  oder  fast  aussckliesslicke  Baknung  der 
nack  Erreickung  des  peripkeren  Endes  im  Innern  des  letztern  irren- 
den  Fasern,    und  die  sckliesslicbe  direkte  und  feklerfreie  Besetzung 
des  korrespondierenden  muskulosen  oder  sensiblen  Endgebietes  weisen 
auf  eine  elektive,  mebr  oder  weniger  spezifiscbe  Affinitat,  die  sicb  mit 
der  Tbeorie  Vanlairs  absolut  nicbt  vereinbaren  lasst. 

Hier  sollte  icb  meine  Arbeit  beenden,  nacbdem  icb  ausgefiibrt  babe, 
was  ick  iiber  das  umstrittene  Tbema  des  Ursprungs  und  Innervations- 
mecbanismus  des  peripkeren  Endes  zu  sagen  katte.    Da  aber  der  oben 
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erforscbte  Regenerationsprozess  Zelltatigkeiten  manifest  macht,  die  auch 
bei  anderen  physiologischen  Prozessen  zutage  treten,  sei  es  gestattet, 
nun  eine  allgemeine  Hypothese  iiber  die  Bedeutung  der  Bindegewebs- 
zellen  als  Satelliten  der  Neurone  zu  erwabnen.  Durch  diese  Annabnie 
tritt  der  besondere  Fall  der  Nervenregeneration  in  einen  mehr  synthe- 
tischen  und  umfassenderen  Begriff  ein:  in  den  des  Wachstums,  der  Trans- 
formation und  Modellierung  der  Nervenzellen  in  den  verscbiedenen 
Pbasen  ihrer  Existenz. 

Nacb  meiner  Meinung  stellt  das  Neuron  eine  vollkommene  physio- 
logische  Individualist  dar  nur  soweit  seine  spezifische  Tatigkeit  in 
Betracbt  kommt,  d.  b.  soweit  es  zur  Erzeugung  und  Verbreitung  des 
Nervenimpulses  Beziebung  bat.  Die  ubrigen  Phanomene  und  besonders 
die  der  Ernahrung  und  Vegetation,  das  Auftreten,  die  Form  und  das 
Wacbstum  der  Fortsatze  sind  der  regulierenden  Tatigkeit  von  Zell- 
satelliten  untergeordnet,  mit  denen  das  Neuron  in  innigem  Konsortium  lebt. 
Zwiscben  ibm  und  jenen  bildet  sicb  eine  Art  Gegenseitigkeitsgesellscbaft, 
vergleichbar  der  Symbiose  der  Algen  und  Licbenen  oder  der  Hydra  und 
ibrer  Cbloroblasten.  Bei  den  Neuronen  der  Medulla  und  des  Gebirns 
ordnen  sicb  diese  Zellsatelliten  zu  einem  Kranz  an,  welcber  den  Zell- 
korper  teilweise  umgibt,  und  konzentiieren  sicb  am  Ursprung  des  Axons. 
Bei  den  sympathiscben  und  sensiblen  Ganglien  sitzen  sie  unter  der 
Kapsel;  sie  bevorzugen  die  Stellen,  wo  Protoplasmafortsatze  existieren 
und  haufen  sicb  mancbmal  zu  dicbten  Pleyaden.  Mit  solcben  Zellen 
gefiillt  erscbeinen  die  Locher  der  gefensterten  Zellen  (sensible  Ganglien 
und  besonders  das  des  Vagus)  und  die  Windungen  des  Anfangsglomer- 
ulus  des  Axons  bei  den  Ruckenmarksganglien.  Endlicb  balte  icb  fiir 
Zellsatelliten,  die  sicb  an  den  Axon  beften,  aucb  die  kleinen  kern- 
baltigen  Zellen,  welcbe  die  Remakscben  Fasern  ixnd  die  Scbwannscben 
Zellen  der  Marktuben  umlagern. 

Wabrend  die  assoziierten  Axone  oder  Neurone  sich  im  pbysiolo- 
giscben  Zustand  erbalten  imd  ibr  Stoffwecbsel  sicb  normal  abwickelt, 
verbarren  die  Zellsatelliten  in  Euhe,  in  ibrer  Prolilerationstendenz  viel- 
leicbt  geziigelt  durch  irgendeine  labmende  Substanz,  welcbe  durch  das 
Neuronprotoplasma  ausgescbieden  wird.  Aber  mit  dem  Moment,  wo  die 
edlen  Elemente,  welcben  sie  ihre  Tatigkeit  unterordnen,  sich  abnutzen, 
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sick  erscbopfen  oder  absterben,  erlangt  der  Zellsatellit  sein  Generations- 
vermogen  wieder  unter  Verminderung  oder  Scbwinden  der  hemmeiiden 
Snbstanzen ;  er  wacbst  und  vermebrt  sicb  und  erzeugt  gleichzeitig  Stoffe, 
welcbe  das  Wacbstum  und  das  Bildungsvermogen  der  lebenden,  naberen 
oder  entfernteren  Nervenfortsatze  anregen.  Und  da  es  verscbiedene  Arten 
der  Verscblecbterung  und  Destruktion  sind,  welcbe  bei  den  Neuronen  auf- 
treten  konnen,  so  sind  aucb  die  Reaktionen  verscbieden,  welcbe  in  den 
Zellsatelliten  bervorgerufen  werden.  Wenn  jene  eine  blosse  Abscbwacbung 
oder  eine  Dekadenz  erfabren  durcb  funktionellen  Exzess  oder  Abnutzung, 
diirften  die  erwabnten  stimulierenden  Substanzen  auf  die  metaboliscbe 
Tatigkeit  der  Neurofibrillen  anspannend  wirken  und  zuweilen  ibre  neu- 
bildende  Kraft  fordern  (verzweigte  sensible  Ganglienzellen  bei  den  Er- 
wacbsenen,  sekundare  oder  subkapsulare  neugebildete  Dendriten  des  grossen 
Sympatbikus  beim  Menscben  usw.);  aber  wenn,  wie  es  bei  dem  peripberen 
Ende  der  unterbrocbenen  Nerven  sicb  ereignet,  der  Axon  untergebt  und 
und  resorbiert  wird,  diirften  die  Locksubstanzen,  welche  von  den  proli- 
ferierten  Scbwannscben  Zellen  abgesondert  werden,  bauptsacblicb  zur 
Anregung  und  zum  Wacbstum  der  Neubildung  der  Fasern  des  zentralen 
Endes  dienen  und  die  jungen  Fasern  nacb  den  alten  Scbeiden  bin  zieben. 
Das  Absterben  endlicb  der  Nervenzelle  wird  die  Anfiillung  des  von  ibr 
besetzt  gewesenen  Raumes  mit  einer  Pleyade  von  vermebrten  Zell- 
satelliten zur  Folge  baben  (das  van  Gebucbtenscbe  Pbanomen  bei  den 
sensiblen  Ganglien  der  tollwiitigen  Tiere,  die  Babesscbe  Veranderung  in 
den  Zentren  derselben  Tiere  usw.)*)- 

tjber  den  Ursprung  und  die  Bescbaffenbeit  der  Zellsatelliten  in 
den  Zentren  laBt  sicb  nicbts  sicberes  sagen.  Im  allgemeinen  betracbtet 
man  sie  (und  so  tat  icb  es)  als  Neurogliazellen  epitbelialer  Herkunft. 
Nocb  ist  aber  die  Frage  der  genetiscben  Einbeit  der  Neuroglia  nicbt 
definitiv  gelost;  ein  Teil  derselbeu,  besonders  die  mit  den  Gefassen  ver- 
bundenen,  konnte,  wie  icb  vor  Zeiten  gezeigt  babe  (und  neuere  Autoren, 
obne  micb  zu  zitieren,  bestatigen)  vom  Endotbel  der  Kapillaren  und 

*)  Die  Eigentiimliclikeit  der  Zellsatelliten,  neugebildete  Nervenfasern  zu  akti- 
vieren,  ist  von  Nageotte  bei  den  transjDlantierten  Ganglien  nachgewiesen  worden. 
Marinesco  und  Cardenal  liaben  diese  wichtige  Tateache  bestatigt.  Siehe  Nageottes 
Etude  sur  la  greffe  des  ganglions  racliidiens.    Anat.  Anzeiger,  Nr.  9  und  10,  1907- 
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daher  von  dern  Mesoderm  stammen.  Dagegen  besteht  kein  Zweifel  iiber 
die  mesoderrnatiscbe  Abstarnmung  der  Scbwannscben  Zellen  oder  Zell- 
satelliten  der  fertigen  oder  neugebildeten  Nerventuben.  Jedenfalls  bedarf 
dieser  Punkt  nocb  weiterer  und  eingebenderer  Untersucbungen. 

Es  ist  iiberfliissig  zu  erklaren,  dass  die  vorstebende  Hypotbese,  auf- 
gestellt,  um  folgende  drei  Prozesse:  namlicb  das  Wacbstum  und  die  Ent- 
wicklung  der  Fortsatze  in  der  Embryonarzeit,  die  morpbologiscbe  Trans- 
formation der  fertigen  Neurone  und  die  Regeneration  der  unterbrocbenen 
Nerven  unter  ein  gemeinsames  Gesetz  zu  bringen  —  dass  diese  Hypotbese 
beute  eine  nur  vorJaufige  tbeoretiscbe  Spekulation  darstellt,  die  obne 
Zweifel  mit  der  Zeit  Erganzungen,  Erweiterungen  und  vielleicbt  wicbtige 
und  griindlicbe  Verbesserungen  erleben  wird. 


ALLGEMEINE  SCHLUSSFOLGERUNGEN. 


Nach  den  vorstehend  dargestellten  Experimenten  und  Beobacbtungen 
diirfte  es  iiberfliissig  sein,  darauf  hinzuweisen,  class  ich  in  dem  Streit 
zwischen  den  Anhangern  der  Kontinuitats-  oder  monogenistischen  Lehre 
und  denen  der  Diskontinuitat  oder  des  Polygenismus  auf  der  Seite  der 
ersteren  stehe  und  der  Fahne  folge,  die  von  so  hervorragenden  Forschern 
wie  Waller,  Ranvier,  Vanlair,  Oornil,  Ziegler,  Stroebe  usw.  aufgesteckt 
wurde.  Abgeseben  davon,  dass  die  monogenistiscbe  Auffassung  den 
treuesten  Ausdruck  aller  anatomiscb-patbologiscben  Tatsacben  bildet, 
welcbe  den  Ursprung,  die  Degeneration  und  Regeneration  der  Nerven- 
fasern  betreffen,  so  verbiirgt  sie  aucb  die  vollkommene  Hannonie  mit 
den  Daten,  welcbe  wir  iiber  die  Physiologic  und  Embryogenie  der 
Neurone  besitzen.  Die  bericbteten  Beobacbtungen  lebren  aucb,  dass 
die  angeblicben  Beweise  des  Polygenismus,  welcbe  Biingner,  Wieting, 
Bethe,  van  Gehuchten,  Ballance  und  Stewart,  Modena  usw.  anfiibren, 
nicbts  anderes  sind,  wie  Perroncito  bemerkt,  als  die  Folge  der  Unzu- 
liinglicbkeit  der  analytiscben  Metboden  und  von  Deutungsirrtiimern, 
welcbe  scbon  die  iiltesten  Experimentatoren  zu  vermeiden  wussten. 
Zur  Verirrung  der  Geister  bat  nicbt  wenig  aucb  der  Umstand  bei- 
getragen,  dass  man  zum  Fiibrer  in  dem  Lab)rrintb  der  anatomiscb-patbo- 
logiscben Tatsachen  vorzugsweise  die  Pbysiologie  gewahlt  und  iibersehen 
bat,  dass  die  Aufkliirung  der  histogenetiscben  Prozesse  ausscbliesslicb 
der  Histologic  zukommt,  und  dass  es  stets  ein  verwegenes  Unterfangen 
sein  wird,  die  Losung  morphologiscber  Probleme  wenig  iibereinstimmen- 
den  oder  widersprecbenden  physiologiscben  Experimenten  zu  iiberlassen, 
die  einer  tausendfacben  Deutung  fabig  sind.  Dm  so  mebr  als  logiscber- 
weise  die  Anatomie  es  ist,  welcbe  die  Pbysiologie  erklaren  muss,  und 
nicbt  umgekehrt.    Den  Anatomen  ist  nur  gestattet,  die  Angaben  jener 
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Wissenscbaft  als  eine  Art  nachtraglicher,  subsidiarer  Bestatigung  der  durcb 
die  histologische  Analyse  klar  gelegten  Tatsacheu  zu  verwenden. 

Folgendes  sind  die  bauptsiicblichen,  rnit  dem  Polygenisrnus  absolut 
unversobulicben  und  mit  der  klassiscben  Kontinuitatslebre  vollkomrnen 
barmonierenden  Punkte: 

1.  Bei  alien  Experimenten  mit  Dislokation,  Resektion  und  Einnabung 
der  Enden  des  unterbrocbenen  Nervs  in  Haut  oder  Muskeln,  nacb  Art 
der  Experimente  Betbes  und  van  Gebucbtens  ausgefiibrt,  existiert  ein 
vielfacber  Nervenzug,  der  aus  dem  zentralen  Ende  stammt,  quer  durcb 
alle  Hindernisse  dringt  und  in  der  Mebrzabl  der  Fiille  und  nacb  bin- 
reicbendem  Zeitablauf  in  das  Innere  des  peripberen  Segments  eintreten 
kann. 

2.  Die  Scbwannscben  Zellbander  oder  Protoplasmastrange,  welcbe 
im  peripberen  Ende  nacb  der  Nervenunterbrechung  erscbeinen,  erzeugen 
nicbt  durcb  autogene  Differenzierung  neue  Fasern,  sondern  bescbranken 
sicb  darauf,  die  aus  der  Narbe  gekommenen  anzuziehen  und  zu  beber- 
bergen.    Das  lebren  die  nacbstebenden  entscbeidenden  Beobacbtungen: 

a)  Die  Beobacbtung  de  visu  der  Fortsetzung  der  Fasern  der  Narbe 
in  die  des  peripberen  Endes  und  die  der  Narbe  in  die  des  zentralen 
Segments,  eine  Beobacbtung,  die  sebr  leicbt  ist  in  den  Fallen  von 
Nervenvereinigung  obne  Dislokation. 

b)  Zum  peripberen  Ende  gelangen  Fasern,  die  vom  zentralen  Ende 
neu  gebildet  sind,  in  den  Fallen  unmittelbarer  Vereinigung,  vom  acbten 
Tage  an,  d.  b.  bevor  die  Scbwannscben  Zellen  das  Myelin  abgeworfen  haben 
und  wenn  die  Zellbander  von  Biingner  sicb  nocb  nicbt  modelliert  baben. 

c)  Das  absolute  Feblen  eines  T)bergangs  zwiscben  dem  Protoplasma 
dieser  Bander  und  dem  Auftreten  der  Nervenfasern,  welche  plotzlicb  im 
Innern  der  Strange  auftaucben. 

d)  Die  von  vielen  Autoren  angegebene  frubzeitige  Existenz  zabl- 
reicber  Fasern,  die  nicbt  innerbalb,  sondern  zwiscben  den  Protoplasma- 
stiangen  liegen. 

e)  Die  direkte  Beobacbtung  des  freien  Endes  der  in  das  distale 
Segment  eingescblossenen  Nervenfasern,  welcbe  konstant  mit  einem 
Protoplasmakolben  (bomolog  dem  embryonaren  Wacbstumskolben)  enden, 
der  unfeblbar  nacb  der  Peripberie  bin  gerichtet  ist. 
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f)  Die  nickt  weniger  entsckeidende  und  gegen  die  polygenistische 
Tkeorie  sprechende  Tatsache,  dass  der  Anfangsteil  des  peripkeren  Endes 
mit  spitzwinklig  verzweigten  Fasern  besat  ist,  deren  Ursprungsscbafte, 
natiirlick  viel  starker  als  die  Aste,  ausnakmslos  aus  der  Narbe  ent- 
springen. 

g)  Die  nickt  weniger  sckliissige  Beobacktung,  dass  im  Narben- 
gewebe,  wo  das  peripkere  Ende  beginnt,  sick  zaklreicke  auswandernde 
Nervenfasern  linden,  welcbe  sick  in  mannigfacke  Aste  teilen.  Letztere 
sind  bestimmt  fiir  ebenso  viele  Marksckeiden  dieses  Segments,  die  bald 
im  selben  Nervenbiinde],  bald  in  einem  andern  liegen. 

b)  Das  absolute  Feklen  der  Diskontinuitat  am  Ursprung  der  neuen 
Easern  des  peripkeren  Endes,  wie  sie  von  Biingner  und  den  Polygenisten 
angenommen  wird.  Mit  dem  Moment  seines  Auftretens  in  den  Proto- 
plasmastrangen  oder  zwiscken  denselben  ist  jeder  neugebildete  Axon 
absolut  kontinuierlick  und  er  lasst  sick,  wenn  die  Scknittricktung  eine 
giinstige  ist,  bis  zur  Narbe  selbst  verfolgen.  Ebensowenig  trifft  man 
jemals  Unterbreckungen  in  den  Easern  der  Narbe  oder  des  zentralen 
Endes. 

i)  Die  erkeblicken  Untersckiede,  welcke  beziiglick  Zakl,  Verteilungs- 
weise  und  Zeit  des  Auftretens  neuer  Fasern  das  peripkere  Ende  bei  den 
Experimenten  mit  Resektion  und  Dislokation  der  Fragmente  bietet. 
Man  erinnere  sicb,  dass,  wenn  die  Hindernisse  unbedeutende  sind,  voni 
fiinfzebnten  bis  zwanzigsten  Tage  fast  alle  Scbeiden  des  peripberen  Endes 
innerviert  ersckeinen,  wakrend,  wenn  die  Vereinigung  der  Nervenseg- 
mente  aussergewoknlick  ersckwert  war,  selbst  nack  Verlauf  von 
2 1/2  Monat,  neugebildete  Axone  im  peripkeren  Ende  ganzlick  feklen  oder 
auf  eine  ausserst  geringe  Zakl  (zwei  oder  drei  auf  Hunderte  von  Sckeiden) 
reduziert  bleiben  konnen.  Solcke  Unregelmassigkeiten,  welcke  sick  durck 
die  Kontinuitatslekre  leickt  versteken  lassen,  sind  fiir  die  polygenistiscke 
absolut  unerklarlicb.*) 

*)  Fm-  diejenigen,  welche  in  Unkeuntnis  der  AVirkimgsweise  der' Metkode  des 
reduzierten  Silbernitrates  einweuden,  dass  die  LTnregelmassigkeit  und  selbst  das 
Fehlen  neugebildeter  Fasern  im  peripheren  Ende  scheinbare  und  einer  unvoll- 
standigen  Farbung  zuzuschreiben  sind,  bemerke  icb,  dass  jenes  Verfabren  konstant 
alle  markbaltigen  und  marklosen  Fasern  des  Praparats  farbt,  vorausgesetzt,  dass  der 
Gewebsblock  niclit  dicker  als  zwei  Millimeter  ist  und  die  Reifungspbase  der  Stiicke 
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k)  Endlicb  fiihre  ich  zur  Bekraftigung  cler  dargetanen  Scbluss- 
folgerungen  an  die  Beobachtung  zahlreicher  fibrillarer  Spaltungen  in 
cler  ganzen  Ausdehnung  der  Narbe  und  selbst  im  zentralen  Ende.  Bei 
alien  diesen  Spaltungen  richten  sicb  die  Aste,  tvotz  einiger  voriiber- 
gehender  Abweicbungen,  nach  dem  peripheren  Segment,  wahrend  der 
Sehaft  aus  dem  zentralen  kommt. 

3.  In  den  einfacberen  Fallen  von  Nervenregeneration,  d,  h.  wenn  die 
Nervenenden  einander  genabert  bleiben,  stellt  die  grosse  Mebrzabl  der 
neuen  Fasern  des  peripberen  Segments  die  blosse  Verliingerung  des  pra- 
existierenden  Axons  des  zentralen  Segments  dar.  Nur  in  dem  scbmalen 
intermediaren  Narbenabscbnitt  gibt  es  einige  Spaltungen.  Aber  wenn 
sicb  die  Hindernisse  fur  die  Neurotisierung  des  distalen  Segments 
steigern  und  die  neuen  Fasern  Gefabr  laufen.  abzuirren,  so  tritt  zu  der 
Neubildung  durcb  einfacbe  Verliingerung  der  zentralen  Axenzylinder  ein 
Multiplikationsprozess,  welcber  scbon  inmitten  des  proximalen  Endes 
beginrit,  sicb  in  die  ganze  breite  Narbe  erstreckt  unci  dort  ausdebnt 
und  im  Hilus  des  peripberen  Endes  sein  Maximum  erreicbt. 

4.  Es  ist  sebr  wabrscbeinlicb,  dass  das  Wacbstum,  die  Verzweigung 
unci  Orientierung  cler  neuen  Fasern  sicb  ricbtet  nacb  der  attrabierenden  Wir- 
kung  der  cbemotaktiscben  Substanzen,  welcbe  von  den  Scbwannscben  Zellen 
oder  den  Protoplasmastrangen  des  peripberen  Endes  geliefert  werden. 
Diesem  Zweck  diirfte  speziell  entsprecben  die  Proliferation  clieser  Zellen 
und  die  Erzeugung  orientierender  Scbeiden,  unbescbadet  dessen,  dass  in 
den  ersten  Tagen  nacb  der  Durcbscbneidung  die  Scbwannscben  Zellen 
andere  Aufgaben  erfiillen.  wie  die  Destruktion  und  die  Resorption  des 
Axons  und  Myelins. der  alten  Scbeiden. 

5.  Endlicb  zeigt  sicb  uns  die  monogenistiscbe  Tbeorie  so  reicb  an 
direkten  und  subsidiaren  Beweisen,  dass  sogar  die  anscbeinend  ibr  wider- 
spreebenden,  von  den  Polygenisten  angefiibrten  Tatsacben  den  Begriff 
der  Kontinuitat  unabweisbar  fordern. 


(fiiiif  his  sechs  Tage  im  Ofen)  nicM  uberschritten  ist.  Gerade  in  deu  erwiibnten 
Experimenten  waren  diese  Bedinguugen  skrupulos  erfullt.  Die  genauuten  Unregel- 
massigk,eiten,  das  wiederhole  ich,  ersclieinen  nur,  wenn  die  Hindernisse  der  Nerven- 
vereinigung  erheblicLe  sind  und  sich  die  Invasion  des  peripberen  Endes  betracbtlich 
verzogerte. 
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Unter  anderem  erinnere  ich  hier  an  die  von  Bethe  zugestandene 
Ungeeignetheit  vielor  Protoplasmastrange  des  peripheren  Endes  fiir  die 
Differenzierung  zu  neuen  Axonen ;  an  die  fallweise  grossen  Unterscbiede 
hinsichtlich  Verteilung  und  Zahl  dieser  Bahnen  innerhalb  des  genannten 
Endes ;  an  die  nicht  weniger  auffallenden  Anomalien  beziiglicb  der 
Leitungs-Fabigkeit  des  distalen  Segments,  dessen  elektrisehe  Erregbar- 
keit  unabbangig  von  der  Zabl  und  Beife  seiner  regenerierten  Babnen 
zu  sein  scbeint;  an  die  von  den  Polygenisten  angenoinmene  betracbtlicbe 
Tatigkeit  der  Paserneubildung  in  der  der  Narbe  benacbbarten  Portion,  d.  h. 
in  dem  Gebiet  des  alten  Nervs,  welcbes  zuerst  von  den  irrenden  Fasern 
cingenommen  wird ;  an  das  bobere  Begenerationsvermogen  der  Nerven 
der  jungen  Tiere*);  an  die  Tatsacbe,  dass  nacb  erneuter  Durcbschneidung 
eines  regenerierten  Nerven  nur  das  peripbere  Segment  degeneriert, 
wabrend  das  proximale  Stiick  des  alteu  distalen  Endes  unversebrt  bleibt; 
scbliesslicb  sogar  an  das  woblbekannte  und  von  alien  zugegebene  Pbanomen 
der  totalen  Destruktion  der  unterbrccbenen  Axone.  eine  Destruktion, 
welche  sicb  scblecbt  vereinbaren  lasst  mit  der  Annabme  eines  polygenen 
Ursprungs  der  Axone  beim  Embryo,  dagegen  wunderbar  iibereinstimmt 
mit  der  Kontinuitatslebre. 


Nachschrift. 

Wabrend  des  Druckes  dieser  Arbeit,  der  sicb  aus  ausseren  Griinden 
betracbtlicb  verzogerte,  sind  zwei  wicbtige  Monograpbien  iiber  Nerven- 
regeneration  erscbienen,  die  eine  von  Perroncito,  die  andere  von  Marinesco, 
beide  sicb  auf  Beobacbtuugen  mittelst  meiner  reduzierten  Silbernitrat- 
metbode  stiitzend. 

Icb  will  summariscb  und  cbronologiscb  iiber  die  Ergebnisse 
dieser  beiden  Arbeiten  bericbten,  die  unabbangig  und  obne  Kenntnis 
meiner  ersten  vorlaufigen  Mitteilung  iiber  diesen  Gegenstand  gefertigt 
worden  sind. 

Icb  babe  scbon  welter  vorn  angegeben,  dass  der  erste,  dem  das 
Verdienst  gebiibrt,   die  Silbernitratmetbode   auf  degenerierte  und  in 

*)  Bekanntlich  \vachsen  im  embrjonaren  Leben  die  Axone  betrachtlich  sclinell; 
naturlicli  erhalt  sich  dieser  intensive  Amoboidismus  wahrend  der  ersten  Tage  des 
extrauterinen  Lebens  und  m'assigt  sich  alhnahlick  narh  der  Zeit  der  Reife  bin. 


AUgemeine  Schlussfolgerungen.  107 

Regeneration  begriffene  Nerven  angewandt  zu  baben,  Medea49)  ist. 
Dieser  beobacbtete,  nacb  Erzeugung  von  Neuritis  mittelst  Atberinjektion, 
innerbalb  und  besonders  ausserbalb  der  degenerierten  Markfasern  neu- 
gebildete  Nervenfasern,  die  von  den  Biingnerscben  Bandern  deutlicb  ab- 
gegrenzt  waren.  Er  bescbrankt  sicb  bei  dieser  Gelegenbeit  darauf,  iiber 
die  Resultate  einer  neuen  Metbode  zu  bericbten,  spricbt  sicb  aber  weder 
iiber  den  Ursprung  der  neuen  Axone  nocb  iiber  das  Verbalten  der  pra- 
existierenden  normalen  aus. 

Gleicbzeitig  mit  den  Versucben  von  Medea  unternabni  icb  eine 
Reihe  von  Experimenten,  die  sicb  auf  die  Anwendung  des  erwabnten 
Verfabrens  (Formel  der  Alkobolfixierung) 50)  stiitzten  und  bezweckten, 
den  Mecbanismus  der  Nervenregeneration  der  unterbrocbenen  Nerven 
klarzulegen.  Meine  Untersucbungen  wurden  im  Juni  1905  in  Form 
eines  Resiimees  veroft'entlicbt.  Icb  teilte  in  dieser  vorlautigen  Notiz 
unter  anderen  Tatsacben  die  folgenden  mit :  die  Existenz  eines  End- 
kolbens  oder  freien  Knopfes  am  Ende  jedes  im  Wacbsen  begriffenen 
Acbsenzylinders ;  die  Spaltungen  in  den  Fasern  der  Narbe  und  des  proxi- 
malen  Segments;  Reizpbanomene  der  zentralen  Acbsenzylinder ;  die 
Existenz  der  Knauel  und  Riesenkolben ;  die  Fortsetzung  der  neuen 
Axone  des  distalen  Endes  in  Fasern  der  Narbe  und  des  proximalen 
Eudes  usw. 

Diese  erste  Serie  von  Untersucbungen  wurde  durcb  eine  andere 
vervollstandigt,  deren  Bericbt  vier  Monate  spater  das  Licbt  der  Welt 
erblickte01),  und  durcb  eine  an  die  Societe  de  Biologie  zu  Paris  einge- 
sandte  kurze  Notiz.5'2) 

Nacb  der  Veroffentlicbung  der  zweiten  Note  im  Boletin  del  Insti- 
tuto  und  als  der  Druck  meiner  ausfiibrlicben  Beobacbtungen  begonnen 
batte,  erhielt  icb  (am  28.  September  1905)  eine  interessante  vorlaubge 
Mitteilung  von  Aldo  Perroncito,  die  er  einige  Monate  vorber  in  der 
mediziniscben  Gesellscbaft  zu  Pavia53)  vorgetragen  batte.  Darin  bericbtet 
dieser  Gelebrte,  dass  es  ibm  mit  der  Silbermetbode  gelungen  sei,  die 
Fortsetzung  der  neugebildeten  Fasern  in  die  des  zentralen  Endes  nacbzu- 
weisen,  und  versicbert,  dass,  entgegen  der  Meinung  von  Tizzoni,  Galeotti 
und  Levi,  Biingner,  Betbe  usw.,  die  neuen  Fasern  des  peripberen  Endes' im 
Beginn  nicbt  die  Form  einer  Kette  annebmen,  sondern  von  kontinuierlicben 
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und  von  den  Zellbandern  ganzlicb  unabbangigen  Bahnen.  Endlich  fol- 
gert  er,  dass  alle  die  von  den  Autoren  zugunsten  einer  autogenen  und 
diskontinuierJichen  Regeneration  cles  peripheren  Eades  angefubrten 
Argumente  sich  auf  unvollkornmene  Methoden  oder  auf  oberflachliche 
Untersucbung  des  Narbengebietes  stiitzen. 

Kurz  nacbber  erscbien  die  Arbeit  von  Marinesco  und  Minea.5A) 
Ganz  entgegen  dem,  was  bei  einem  iiberzengten  Neuronisten  und  so 
erfahrenen  Beobacbter  zu  erwarten  war,  gelangt  Marinesco  zu  Scbliissen, 
welcbe  den  von  strenger  Beobacbtung  der  Silberuitratpraparate  gefor- 
derten  diametral  entgegengesetzt  sind.  Es  ist  dem  Scbarfsinn  dieser 
Gelebrten  die  Existenz  von  neugebildeten ,  kontinuierlicben  und  unab- 
bangigen Fibrillen  innerbalb  der  Biingnerscben  Bander  nicbt  entgangen, 
und  ebenso  gebt  es  aus  ibren  Zeicbnungen  bervor.  Aber  zweifelsobne 
voreingenommen  von  der  Meinung,  dass  diese  Babnen  durch  Differen- 
zierang  innerbalb  des  Protoplasmas  der  Scbwannscben  Zellen  entsteben, 
glauben  sie  Beweise  eines  solcben  Ursprungs  in  dem  granulierten  Aus- 
seben  der  feinsten  neugebildeten  Easern  und  in  der  Existenz  von  Korner- 
serien  in  den  Biingnerscben  Bandera  zu  finden.  Nacb  ibrer  Auffassung 
konnten  die  Neurofibrillen  aus  der  Verscbmelzung  und  Differenzierung 
der  erwabnten  granulierten  Linien  bervorgeben. 

Zum  Ungliick  fiir  diese  Auslegung  feblen  absolut  die  die  Meta- 
morpbose  bestatigenden  Ubergangsformen,  und,  was  nocb  scbwerer  wiegt, 
das  gekornte  Ausseben  der  jungeu  Axone  und  der  Zellbander  zeigt  sicb 
nur  in  denjenigen  Praparaten,  in  welcben  die  Beaktion  unvollstandig 
war  und  grobe,  graue,  granulierte  Metallniederscblage  stattfanden.  Ist 
die  Impragnierung  eine  feine  —  und  das  gelingt  bei  binreicbendem 
Verweilen  der  Stiicke  im  Ofen  — ,  so  zeigen  die  Biingnerscben  Bander 
ein  durcbscbeinendes  gelbes  Ausseben  obne  eine  Spur  von  granulierten 
Reiben;  in  solcben  Praparaten  besitzen  sogar  die  diinnsten  Nerven- 
fasern  (es  gibt  solcbe  von  weniger  als  einem  balben  ix)  vollkommene 
Homogenitat  und  eine  belle  kaffeebraune  oder  rotlicbe  Scbattierung. 

In  der  Tat,  was  diese  Autoren  irreleitete  und  sie  an  einer  kor- 
rekten  Scblussfolgerung  binderte,  ist  die  geringe  Zabl  der  Beobacbtungen. 
Hatten  sie  deren  mebr  gemacbt,  so  wiirden  sie  scbliesslicb  in  einwand- 
freien  Praparaten  die  Grundtatsacben  geseben  baben,  welcbe  micb  von 
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der  Gesetzmassigkeit  der  Wallerschen  Lehre  iiberzeugten.  namlich:  die 
Existenz  der  Wachstumskolben  und  die  Verzweigungen  in  der  Narbe 
und  im  pevipberen  Segment.  In  Wirklicbkeit  baben  Marinesco  und 
Minea  die  Endknopfe  wobl  beobacbtet;  aber  da  sie  dieselben  infolge 
unzureicbender  Untersucbuug  weder  in  der  Narbe  nocb  im  peripberen 
Ende  erkannt  baben,  so  balten  sie  sie  fur  eine  Art  sensibler  Nerven- 
eodigungen  analog  den  von  mir  in  den  Spinalganglien  entdeckten.  Dies 
war  aucb  mein  erster  Gedanke,  als  icb  anfangs  eine  erbeblicbe  Menge 
kolossaler  Kolben  im  zentralen  Segment  antraf ;  jedocb  musste  ich  diese 
Idee  aufgeben.  als  giinstigere  Praparate  (Durchschneidung  mit  Dislo- 
kation  usw.)  mir  gestatteten,  die  erwaknten  Knopfe  im  ganzen  Zug  der 
neugebildeten  Easern  zu  beobacbten.  Icb  bege  trotzdem  die  Hoffnung, 
class,  wen'n  Marinesco  seine  Studien  erganzt,  er  seine  Ansicbt  andern 
wird,  denn  er  gebort  zu  den  Gelehrten,  bei  welcben  die  Wakrheitsliebe 
den  egoistiscben  Kultus  der  wissenschaftlicben  Konsequenz  iiberwiegt.*) 
Kaum  war  die  erwabnte  Mitteilung  von  Marinesco  und  Minea  ver- 
offentlicht,  da  erschien  die  ausfiibrlicbe  und  mit  Abbildungen  versebene 
Arbeit  von  Perroncito55),  die  er  in  seinem  ersten  Artikel  angekiindigt 
hatte.  In  dieser  neuen  Scbrift  bestatigt  der  Autor  seine  friiberen  Schluss- 
folgerungen  und  fiigt  einige  interessante  Einzelbeiten  binzu,  von  denen 
ich  folgende  erwabnen  muss:  die  Existenz  eigenartiger  Transformations- 
erscbeinungen  in  den  Axonen  des  zentralen  Endes  (meine  Reizpbanomene?), 
welcbe  er  als  friibzeitige  Regenerationsprozesse  deutet;  das  Vorbandensein 
von  Endkolben  oder  Endknbpfen  bei  vielen  Nervenfasern,  eine  Tatsacbe, 
welcber  er  fur  die  Erkliirung  des  Regenerationsvorgangs  keine  Wicbtig- 
keit  beizumessen  scbeint.  indem  er  binzufiigt,  dass  diese  Exkreszenzen 
zuweilen  feine  Eaden  aussenden;  das  Auftreten  von  Pasern.  die 
mit  komplizierten  freien  Verzweigungen  enden ;  dasjenige  von  riick- 
laufigen  Fasern  und  Endkolben  im  zentralen  Ende  usw.  Der  Autor 
zeicbnet  sebr  scbon.die  Struktur  der  Kolben,  Knauel  und  Nervenbiindel 


*)  Nacb  der  Publikation  dieser  Arbeit  haben  Marinesco  und  Minea  eine  grosse 
Zabl  sebr  interessanter  Untersuchungen  iiber  die  Regeneration  der  Xerven  angestellt, 
wobei  sie  sicb  obne  Yorbebalt  der  klassiscben  Lehre  von  Ranvier  und  Stroebe  an- 
schliessen  und  die  These  der  Umwandlung  der  Bungnerschen  Bander  zu  Nerven- 
fasern preisgeben. 
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des  proximalen  Segments,  woselbst  er  viele  schlingenformige  udcI  riick- 
laufige  Pasern  angetroffen  hat. 

Nach  meiner  Meinung  hat  es  A.  Perroncito  zur  Pormulierung  einer 
definitiven  Ansicht  iiber  den  Regenerationsmechanismus  und  zur  ricb- 
tigen  Wertung  einiger  der  erwahnten  Tatsachen  daran  gefehlt,  dass  er 
seine  Beobachtungen  nicht  iiber  den  zwanzigsten  Tag  nach  der  Operation 
fortsetzte;  denn  gerade  die  scbonsten  und  deutlichsten  Impragnierungen 
der  neugebildeten  Pasern  des  peripheren  Endes  kommen  von  dieser  Zeit 
an  zustande  und  besonders  in  den  Fallen,  wo  zufolge  der  Hindernisse 
fur  die  Vereinigung  der  Nervenfragmente  sich  das  peripbere  Ende  miih- 
sam  und  langsam  neurotisierte. 

In  der  historischen  tlbersicht,  welche  ich  der  Darstellung  meiner 
Experimente  vorausscbickte,  fehlt  ein  sehr  schatzenswerter  Beitrag  von 
A.  Purpura50)  aus  der  Paduaniscben  Schule,  der  die  Golgi-Metbode  mit 
ausgezeichnetem  Erfolge  auf  die  Analyse  der  Nervenregeneration  an- 
wandte.  Unter  den  exakten  und  beweiskraftigen  Daten  dieses  Autors 
findet  sich  die  Darstellung  zablreicher  fibrillarer  Spaltungen  sowohl  im 
zentralen  Ende  wie  in  der  Narbe  und  in  dem  benacbbarten  Teil  des  peri- 
pheren Endes.  Es  ist  bemerkenswert,  dass  seine  Abbildungen,  welcbe 
sich  auf  die  Invasion  dieses  Segments  durch  Astchen  bcziehen,  die  aus 
den  Axonen  der  Narbe  stammen,  trotz  der  Verschiedenbeit  der  Methode, 
mit  unseren  vollig  ubereinstimmen.  Aus  seinen  Untersuchungen  folgert  er 
die  Riehtigkeit  der  Wallerscben  Lebre,  welcbe  er  obne  Vorbehalt  annimmt. 

Zum  Schluss  fiige  icb  hier  eine  Bemerkung  an  iiber  andere 
Argumente  der  Anhanger  der  Zellkettentheorie.  Die  polygenistiscbe 
Scbule  stiitzt  sich  nicht  nur  auf  die  behaupteten  Tatsachen  der  Auto- 
regeneration,  auf  die  ich  so  oft  bingewiesen  habe,  sondern  sie  stiitzt  ihre 
iibereilten  und  gewagten  Schliisse  auf  das  Resultat  der  embryologischen 
Studien  von  Beard,  Dobrn*),  Tizzoni,  Galeotti  und  Levi,  Bethe,  Pragnito, 
Besta  usw.,  Gelebrte,  nach  deren  Ansicht  die  ersten  Nervenfasern  des 
Embryo  durch  Transformation  aus  einer  Kette  oder  Reibe  ausgewanderter 

*)  In  einer  kiirzlick  erschienenen  Arbeit  hat  Dohrn  in  sehr  loyaler  und  frei- 
miitiger  "Weise  die  Kettentheorie  verlassen  und  die  von  His  iiber  die  kontinuierliche 
Entwicklung  der  Nervenfasern  angenommen.  Dohrn,  Studien  zur  Urgeschichte  des 
Wirbeltierkorpers.    Mitteil.  a.  d.  Zoolog.  Station  zu  Neapel.    Bd.  18,  1907. 
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Neuroblasten  entstehen.  Es  braucbt  nicht  betont  zu  werden,  class  auf 
diesem  neuen  Gebiet  die  Bebauptungen  der  Polygenisten  ebenso  sicbere 
sind  wie  die  auf  den  Regenerationsprozess  begriindeten.  Wie  icb  in 
einer  andern  Arbeit57)  zeige,  in  der  icb  die  ersten  Entwicklungspbasen 
der  Axone  untersucbe,  ist  diese  Hypotbese  eine  Frucbt  purer  Illusion 
oder  scbvver  verstandlicher  Deutungsfehler.  Die  Silbernitratmetboden 
und  die  von  Golgi  lebren  ganz  peremptoriscb,  dass  die  Axone  vom 
Moment  ibres  Erscbeinens  in  den  Nervenwurzeln  oder  intrazentraleu 
Bahnen  (von  dritten  Tage  der  Inkubation  beim  Huhn  ab),  absolut 
kontinuierlich,  unabbangig  von  jedem  adventitiellen  oder  interzellularen 
Korper  und  in  substantieller  Verbindung  mit  einem  einzigen  Neuroblasten 
sind,  der  desbalb  eben  von  His  so  genannt  worden  ist.  Was  die  neuer- 
dings  von  Schultze  aufgestellte  Lebre  iiber  die  Larven  von  Urodelo  an- 
langt,  namlicb  dass  die  sensiblen  Nerven  der  Haut  aus  der  Differenzierung 
von  Netzen  peripberer  Neuroblasten  entsteben,  so  ist  sie  einfacb  die  Eolge 
davon,  dass  er  nicbt  die  Selektivmetboden  der  Axone  oder  der  Neuro- 
fibrillen  beniitzt  bat.  Dort,  wo  Scbulze58)  dicbte  Mascben  von  Proto- 
plasmaastcben  beschreibt  und  zeicbnet  (wenn  er  nicht  irrtiimlicb  Binde- 
gewebsfortsatze  fiir  solcbe  von  Nerven  ansiebt),  existieren  wirklicbe 
Plexus,  deren  sebr  diinne,  in  den  Pniparaten  dieses  Gelebrten  nicbt 
sicbtbare  Fasern  von  langen  und  starken  Fortsatzen  Scbwannscber  Zellen 
umgeben  sind*). 

*)  Eine  sehr  gut  begriindete  Kritik  ist  kurzlich  auch  durch  Held  den  Ab- 
bildungen  und  Erklarungen  von  Schultze  zuteil  geworden.  Held,  der  an  Embryonen 
mit  der  von  ihm  modifizierten  (Fixierung  mit  Pyridin)  Methode  des  reduzierten 
Silbers  gcarbeilet  hat,  konstatieite,  class  der  Achsenzylinder  das  Resultat  des  Waclis- 
tums  eines  Neuroblasts  ist.  Siehe  Held,  Zur  Histogenese  der  Nervenleitung.  Verh. 
d.  Ad  at.  Gesellschaft.    Versamml.  1. — 5.  Juni  1906. 


II. 


DIE  FRUHZEITIGEN  METAMORPHOSEN  DER  NEURO- 
FIBRILLEN  BEI  DER  REGENERATION  UND  DEGENERATION 

DER  NERVEN.  *) 

Die  jiingsten  Untersucbungen  iiber  den  regenerierenden  Nerven, 
welche  rait  den  Selektivmethoden  des  Acbsenzylinders  von  Autoren  wie 
Purpura  (Golgi-Metbode),  Perroncito,  mir  selbst,  Lugaro  und  Marinesco 
(Methode  des  reduzierten  Silbernitrats)  und  Krassin  (Ehrlicbs  Metbylen- 
blaumetbode)  ausgefiibrt  worden  sind,  baben  die  Kettentbeorie  definitiv 
widerlegt,  —  eine  Tbeorie,  welcbe  dank  dern  polemiscben  Talent  und 
der  Ingeniositat  Betbes  wabrend  mebrerer  Jabre  die  klassiscbe  Tbeorie 
*  des  kontinuierlicben  Wachstums  von  Waller,  Ranvier,  Vanlair  und 
Stroebe  iiberwunden  oder  wenigstens  ernstlich  kompromittiert  zu 
baben  scbien. 

Nicbtsdestoweniger  wird  der  Streit  zwiscben  Monogenisten  unci 
Polygenisten  nocb  lebbaft  fortgefiibrt.  Aber  die  unwiderleglicben  Be- 
weise  der  Aubanger  der  monogenistiscben  Tbeorie  lassen  bereits  voraus- 
seben,  dass  dieser  Streit  bald  nur  nocb  von  gescbicbtlicber  Bedeutung 
sein  wird.  Meine  Porscbungen  iiber  die  Neurogenese  beim  Embryo59) 
ebenso  wie  diejenigen  iiber  die  Regeneration  der  durcbscbnittenen 
Nerven  (siebe  den  ersten  Teil  dieser  Studie)  baben  gezeigt,  dass  die 
Fasern  der  Narbe  und  des  peripberen  Endes  stets  durcb  das  Wacbstum 
und  die  Yerzweigung  der  unterbrocbenen  Acbsenzylinder  des  zentralen 
Endes  gebildet  werden.    In  dieser  Hinsicbt  ist  meine,  von  Perroncito, 

*)  Ein  Resiimee  dieser  Arbeit  nebst  einigen  Figuren  erschien  unter:  La  meta- 
morfosis  de  las  neuroflbrillas  en  la  regeneraci6n  y  degeneracidn  de  los  nervios.  Rev. 
de  Med.  y  Cirurgla  de  la  Facultad  de  Madrid,  No.  2,  3  u.  4,  25.  Nov.  1906. 
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Marinesco  und  Nageotte  bestatigte  Entdeckung  des  eingekapselten 
Wachsturusknopfes,  der  das  Ende  eines  jeden  neuen,  zur  Peripherie 
ziekeaden  Axons  darstellt,  fur  die  Losung  des  Problems  entsckeidend 
gewesen;  denn  vermoge  dieser  terininalen  Exkreszenz,  die  stets  gegen 
das  Nervenende  kin  gericktet  ist,  erkennt  man  mit  voller  Klarkeit  so- 
wokl  den  Ursprung  der  Paser  als  auck  die  Ricktung  des  Wackstums. 

Ick  will  nun  bei  diesem  mekr  als  erwiesenen  Paktum  nickt  langer 
verweilen.  In  der  nackfolgenden  Studie  werde  ick  mick  besckranken 
auf  die  Darstellung  einiger  Beobacktungen  iiber  die  Anfangsstadien  bei 
der  Bildung  der  regenerierten  Fasern  sowie  iiber  gewisse  Reizvorgiinge, 
welcke  man  an  den  Neurofibrillen  der  traumatisierten  Nerven  wakr- 
nimmt  und  deren  Analyse  auf  die  Biologie  des  Neuronreticulums  reick- 
lick  Lickt  wirft. 

Technische  Bemerkungen.  —  Die  einzige  gute  Metkode  fur  diese 
Studieu  ist  die  des  reduzierten  Sibernitrats  ( Fixation  in  Alkokol  und  Am- 
moniak).  Obgleick  sie  kinlanglick  bekannt  sein  diirfte,  nackdem  sie 
mekrmals  nickt  nur  von  mir  selbst,  sondern  auck  von  alien,  die  sick 
ihrer  bedienten,  besckrieben  worden  ist  (van  Gekuckten,  Mickotte,  Len- 
hossek.  London,  Nageotte,  Marinesco,  Levi,  Lugaro,  Tello,  Dogiel, 
Guido  Sala,  Perroncito,  Medea  usw.),  so  ersckeint  es  dock  wicktig, 
iiber  die  zur  Erzielung  deutlicker  Impragnierungen  der  regenerierten 
Fasern  giinstigsten  Bedingungen  einige  Details  anzugeben. 

Zunackst  ist  darauf  kinzuweisen,  dass  zwiscken  den  alteu  Axonen 
und  den  in  Produktion  und  Wackstum  befindlicken  Fasern  oder  Knospen 
binsicktlick  der  ckemiscken  Eigentiimlickkeiten  ein  gewisser  Antagonismus 
bestekt.  Wakrend  die  ersteren  sick  bei  Fixierung  des  Gewebes  in  ab- 
solutem  oder  40°  Alkokol,  okne  Ammoniak,  sekr  gut  impragnieren 
lassen,  sind  die  friscken  Knospen  und  die  Wackstumskolben  der  Neu- 
bildung  nur  unter  Fixation  mit  Ammoniakalkokol  f arbbar.  Die  Ammoniak- 
menge  weckselt  nack  den  Tieren,  die  man  verwendet.  Fur  die  Nerven 
des  Kaninckens  kann  man  zu  50  ccm  absoluten  Alkokols  5  bis  8  Tropfen 
Ammoniak  fiigen.  Bei  Katze  und  Hund  gebrauckt  man  zweckmassig 
ein  geringeres  Quantum  (4  —  6  Tropfen).  15  Tage  nack  der  Lasion 
zeigen  die  jungen  Axone  ein  ckemisckes  Verkalten  aknlick  dem  der 
alten ;  sie  lassen  sick  nack  Fixierung  in  absolutem  Alkokol  gut  fiirben, 

Cajal,  Studien  iiber  Nerveuregeneration.  8 
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vorausgesetzt,  dass  der  Aufenthalt  im  Ofen  lange  genug  dauerte  (zirka 
6  Tage). 

Dieser  Kontrast  in  der  chemischen  Affinitat  ist  sehr  deutlich, 
wenn  man  drei  Tage  nach  der  Operation  zwei  Praparate  des  durck- 
schnittenen  Ischiadicus  vergleickt,  von  denen  das  eine  mit  einfachem 
Alkokol,  das  andere  mit  Ammoniakalkokol  fixiert  wurde.  Bei  erstei'em 
ersckeinen  die  alten  Axone  in  einiger  Entfernung  von  der  Wunde  sekr 
gut  impragniert ;  aker  nack  der  letzteren  kin  wird  der  Metallnieder- 
scklag  allmaklick  granulierter  und  groker  und  oft  ist  die  Fiirbung  im 
Niveau  der  neuen  Fasern  und  der  Kolken,  welcke  in  das  Wundexsudat 
dringen,  nickt  mekr  elektiv.  Das  Gegenteil  keokacktet  man  in  den 
mit  einem  Gemisck  von  Alkokol  und  Ammoniak  fixierten  Praparaten. 
Wakrend  die  Endkolken,  die  neuen  Knospen  und  die  Perroncitoscken 
Korper  uns  eine  sekr  sckone  dunkelbraune,  feine,  elektive  Farbung 
der  Neurofikrillen  zeigen,  ersckeinen  die  praexistierenden  Axone  sekr 
blass,  und  weitak  von  der  Verletzungsstelle  konnen  sie  nickt  mekr  ge- 
farbt  werden.  Das  Beste  ware  okne  Zweifel,  fiir  die  Alkalimenge  des  Fixators 
ein  mittleres  Mass  zu  finden,  da  wir  so  gleickzeitig  Praparate  erkalten 
konnten,  in  denen  die  alten  Axone  und  die  neuen  Gebilde  gleickgut 
gefarkt  waren.  Dieses  mittlere  Verkaltnis  von  Ammoniak  ist  fiir  die 
Praxis  sekr  sckwer  festzustellen,  weil  es  von  der  Qualitat  und  Aus- 
deknung  des  Exsudats  und  der  ckemiscken  Idiosynkrasie  jeder  Tierart 
abkangt.  Fiir  Kanincken  sckeint  es  4 — 5  Tropfen  zu  sein.  Mit  einem 
Wort:  wenn  es  sick  um  das  Studium  der  frukzeitigen  Regenerations- 
pkanomene  kandelt,  miissen  wir  uns  eine  gute  Impragnierung  der  neu- 
gebildeten  Fasern  sicbern,  weil  bei  solcken  Praparaten  immer  der 
Axon  leickt  zu  finden  ist,  aus  dem  die  Nervenknospen  stammen. 

Endlick  bemerke  ick  nock,  dass  keim  Gebrauck  von  Ammoniak- 
alkokol die  Praparate  kei  35°  einen  oder  andertkalb  Tage  kiirzer  im 
Ofen  bleiben  miissen  als  bei  der  Fixierung  mit  reinem  Alkokol  (ungef  akr 
5  Tage  nack  meiner  Beokacktung),  und  dass  die  Reaktion  energiscker 
und  sckoner  ist  bei  den  Tieren,  welcke  wakrend  des  Experiments  in 
Ruke  und  an  einem  kiiklen  Ort  gekalten  werden  als  bei  solcken,  die 
sick  unter  entgegengesetzten  Bedingungen  befinden. 

In  den  friikeren  Studien  iiber  den  Ursprung  der  Fasern  des  peri- 
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pberen  Endes  in  den  Fallen,  wo  nach  dem  Scknitt  der  unmittelbaren 
Vereinigung  der  Fragmente  Hindernisse  gesetzt  wurden,  hatten  wir  vor- 
wiegend  die  spateren  Phasen  der  Regeneration  untersucht,  d.  h.  die 
Veranderungen,  welche  sich  in  den  beiden  Segmenten  vom  fiinften  Tage 
nach  der  Verletzung  ab  bis  zur  volligen  Neurotisierung  des  von  seinem 
trophiseben  Zentrum  getrennten  Endes  (zwei  bis  drei  Monate  nach  der 
Operation)  zeigen.  Diese  von  Marinesco00)  bestatigten  und  betrachtlich 
erganzten  Experimente  liessen  mich  erkennen,  dass,  welches  auch  die 
Entfernung  zwischen  den  beiden  Enden  und  welches  auch  die  ein- 
geschalteten  Hindernisse  seien,  man  friiher  oder  spater  immer  in  der 
langen  Narbe,  die  anscheinend  keine  Nervenstrange  erhalt,  eine  grosse 
Menge  von  Biindeln  markloser  Fasern  findet,  welche,  die  Muskeln  und 
Aponeurosen  kreuzend,  manchmal  sich  verirrend  und  in  ihrem  schwierigen 
Verlauf  oft  weite  Umwege  rnachend,  schliesslich  doch  das  periphere  Ende 
erreichen  und  sich  in  diesem  verzweigen  und  bis  in  die  Endorgane 
fortsetzen. 

Da  wir  uns  wegen  des  Streits  mit  den  Polygenisten  speziell  mit 
diesen  Phanomenen  beschaftigt  haben,  sind  naeine  Beobachtungen  iiber  die 
im  zentralen  Ende  wahrend  der  ersten  fiinf  Tage  nach  der  Operation 
stattfindenden  Veranderungen  unzureichend  gewesen.  Im  allgemeinen 
glaubte  ich  mit  der  Mehrzahl  der  Autoren,  dass  die  Regeneration  (aus- 
genommen  gewisse  vor  den  funften  oder  sechsten  Tag  fallende  Pha- 
nomene)  erst  wahrend  des  sechsten  oder  siebenten  Tages  beginnt  und  in 
den  Fallen  von  Vereinigung  per  primam  intentionem  wahrend  des  zehnten 
oder  elften  Tages  endet.  Aber  die  neuen  und  sehr  interessanten  Unter- 
suchungen  von  Perroncito01),  die  er  mit  meiner  Methode  beim  aus- 
gewachsenen  Hund  genau  wahrend  dieser  noch  nicht  hinreichend 
studierten  Zeit  gemacht  hat,  zeigten  uns,  dass  die  Neuformation  viel 
friiher  beginnt,  als  man  glaubte.  Nach  genanntem  Gelehrten  entdeckt 
man  24  Stunden  nach  der  Operation  in  einigen  Axonen  des  zentralen 
Endes  Spuren  einer  Kollateral-  und  Endverzweigung  und  gegen  das 
Ende  des  zweiten  Tages  eine  schon  erhebliche  Zahl  von  neugebildeten 
Fasern,  welche  die  Narbe  besetzen.  Sie  zeigen  alle,  wie  ich  es  vor 
langer  Zeit  entdeckte,  eine  grosse  Wachstumskugel  oder  einen  Wachs- 
tumsknopf.    Dieser  Autor  beschreibt  ausserdem  eine  sehr  merkwiirdige 
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Metamorphose  des  zentralen  Endes,  welche  in  einer  Art  neuron brillarer 
Auffaserung  der  dicken  Axone  (in  deren  lnnerem  grosse  mit  Fetttropfen 
gefiillte  Vakuolen  erscheinen)  mit  friihzeitiger  Bildung  kleiner  spira- 
liger,  gewundener,  markloser  Kollateralzweige  besteht,  welcke  unter  der 
Schwannscken  Sckeide  komplizierte  Gefieckte  erzeugen.*)  Jeder  dieser 
im  Lnnern  der  Sckeide  gelegenen  Aste  endet,  sei  es  in  eine  kleine 
retikulierte  Kugel,  oder  in  einen  Neuroflbrillenring.  Dieser  teils  patko- 
logische,  teils  normale  Prozess  soil  nach  Perroncito  der  Bildung  eines 
Biindels  neuer  in  die  Narbe  eindringender  Fasern  dienen. 

Die  von  Perroncito  beobackteten  Tatsacken  entsprechen  der 
Wirklicbkeit  und  ich  babe  micb  dessen  bei  Hund  und  Katze  ganz 
kiirzlick  versickert  ;  denn  bei  diesen  Tieren  beobacbtet  man  das  Pha- 
nomen  aus  unbekanntem  Grunde  ofter  als  beim  Kaninchen.**)  Zu 
Ekren  des  ersten  Entdeckers  dieses  Gebildes  und  zur  kiirzeren  Bezeich- 
nung  will  ich  diesen  Auffaserungsprozess  der  dicken  Axone,  welcker  zu- 
weilen  der  Entwicklung  neuer  Fasern  vorausgekt,  Perroncito  sches 
Phanomen  nennen. 

Wir  werden  spiiter  sehen,  dass  dieses  interessante  Phanomen  etwas 
exzeptionell  ist  und  dass  es  eine  besondere  Reaktionsart  der  dicken 
und  ausgewachsenen  Axone  unter  dem  Einfluss  der  traumatischen  Reizung 
darstellt. 

Ich  will  diese  Arbeit  in  drei  Teile  sondern.  Im  ersten  sollen  die 
Regenerationsphanomene  und  die  Transformationen  des  peripheren  Endes 
untersucht  werden,  im  zweiten  werden  wir  uns  mit  den  fruhzeitigen 
Metamorphosen  und  Regenerationsvorgangen  des  zentralen  Endes  be- 
schaftigen,  im  dritten  werde  ich  versuchen,  eine  allgemeine,  diese  Tatsachen 
erklarende  Hypotkese  aufzustellen. 

*)  Aknliche  Prozesse  sind  auch  beim  Riickenmark  von  Sklerotikern  von  Thomas 
in  Prof.  Dejerines  Laboratorium  gefunden  word  en. 

**)  Gegen  Ende  des  Jahres  ]906  habe  ich  eine  kleine  Arbeit  veroffentlicht, 
welche  diese  Entdeckung  bestiitigt.  Siehe  Cajal,  Las  metamorfosis  de  las  neuro- 
fibrillas  en  la  regeneraci6n  y  degeneracion  de  los  nervios  (mit  4  Figuren).  20.  Novem- 
ber 1906.  Fast  gleichzeitig  und  unabhangig  von  mir  beschrieben  Marinesco  und 
Minea  dieselbe  Tatsache  in  einer  der  Societe  de  Biologie  zu  Paris  iibersandten 
Notiz.  Siehe  Marinesco  und  Minea,  Precocite  des  phenomenes  de  regeneresience  des 
Nerfs  apres  leur  section.    Sitzung  vom  10.  November  1906. 
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A.  Regenerations-  und  mortale  Phiiiiomene  des  peripberen  Endes. 

Es  ist  eine  oft  bestatigte  Tatsacbe,  dass  das  periphere  Ende  eines 
durchschnittenen  Nervs  unmittelbar  bis  zum  volligen  Scbwinden 
degeneriert:  das  Myelin  trennt  sicb  und  die  Axone  zerfallen  in  Stiicke. 
Zwei  oder  drei  Wocben  nacb  der  Operation  gibt  es  nur  Scbwannscbe 
Scheiden,  verjiingt  .durcb  die  Proliferation  der  iiberlebenden  Zellen 
eines  jeden  interanularen  Segments,  nicbt  obne  dass  wicbtige  Meta- 
niorpbosen  iiber  sie  ergeben,  deren  Ziel  die  Bildung  von  Tuben  oder 
Orientierungsfutteralen,  in  deren  lnneres  die  jungen  Fasern  des  zentralen 
Endes  eindringen.  Meine  Studien  sowie  die  neuesten  von  Perroncito, 
Purpura,  Marinesco  und  Minea"2)  und  Krassin03)  bestatigen  vollauf  diese 
klassiscbe  Lebre,  deren  allgemeine  Skizze  scbon  lange  von  Waller, 
Ranvier,  Vanlair,  Ziegler  und  Stroebe  entworfen  ist. 

Aber  —  darf  man  fragen  —  der  gewaltsam  von  der  Nervenzelle 
oder  dem  tropbiscben  Zentrum  getrennte  Axon,  stirbt  er  plotzlicb  ab  ? 
Passiert  er  niebt  vor  dem  Absterben  und  der  Vernicbtung  eine  mehr 
oder  weniger  lange  Periode  der  Agonie,  vergleicbbar  mit  jenem  Sta- 
dium der  Entkriiftung,  die  dem  Tode  eines  merotomisierten  und  seines 
Kernfragments  beraubten  Inf usoriums  voraufgeht  ? 

Diese  Annabme  ist  sebr  wabrscbeinlicb,  wenn  wir  ausser  einigen 
von  Perroncito  angegebenen  interessanten  Tatsacben  (Anwesenbeit  von 
Knopfen  im  peripberen  Ende  usw.)  gewisse  Veranderungen  in  Betracbt 
zieben,  welcbe  die  Existenz  einer  ecbten  Regeneration  fruste  im  trau- 
matisierten  Ende  der  Axone  des  distalen  Segments  erweisen.  Dies  sind 
jene  merkwiirdigen  Pbanomene  fliicbtiger  Neuformation,  die  wir  nun  kurz 
bescbreiben  wollen. 

Wabrend  bekanntlicb  das  zentrale  Ende  der  Sitz  eines  sebr  aktiven 
Neubildungsprozesses  ist,  welkt  dagegen  das  peripbere  und  wird  allmab- 
licb  zerstort,  derart,  dass  gegen  den  acbten  Tag  nacb  der  Operation 
alle  von  ibrem  tropbiscben  Zentrum  getrennten  Axone  fragmentiert  und 
auf  Granulareste  reduziert  sind;  aber  vor  Reginn  dieser  Destruktion 
siebt  man  nabe  der  Narbe  eine  sebr  sonderbare  und  bedeutende  neuro- 
fibrillare  Reaktion  sicb  entwickeln. 

Wir   beginnen  die  Untersucbung  mit  dem  peripberen   Ende  des 
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Ischiadicus  eines  Kanincbens  andertbalb  Tage  nacb  der  Durchschneidung 
und  zwar  fangen  wir  im  Niveau  der  Wunde  an. 

Das  Verhalten  der  durchtrennten  Fasern  des  peripheren  Endes  ist 
ein  sebr  mannigfaltiges  und  bangt  von  der  Existenz  oder  Nicbtexistenz 
des  Myelins  und  von  deni  Grade  der  erlittenen  Zertriimmerung  und 
anderen  noch  unbekannten  Bedingungen  ab. 

Marklose  Fasern.  -  Im  allgemeinen  widersteben  die  Bemak- 
scben  Axone  viel  langer  als  die  niarkbaltigen  dem  Destruktionsprozess, 
wie  icb  es  bereits  im  ersten  Teil  dieser  Studie  angegeben  babe.  Wir 
finden  sie  in  der  Tat  mancbmal  am  dritten  oder  vierten  Tage  nacb  der 
Operation  kaum  verandert.  Wabrend  der  ersten  24  Stunden  nach  der 
Durchscbneidung  werden  diese  Fasern  ein  wenig  varikos  und  zeigen  im 
Niveau  der  Wunde  eine  dunkle,  verlangerte  Keule,  die  gewobnlicb  keine 
deutliche  retikulierte  Struktur  besitzt  und  der  fast  immer  eine  lange  Ein- 
scbniirung  voraufgebt.  Die  Lage  dieser  Keule  und  des  Nervenendes 
ist  sebr  variabel;  sie  ist  wahrscbeinlicb  bedingt  von  der  Betraktion  des 
Axons  wabrend  der  der  Verletzung  folgenden  Tage  (Bildung  von 
Flexuositaten).  Mancbmal  beobacbtet  man  in  der  Nacbbarschaft  der 
Unterbrecbung  eine  mortifizierte  Nervenpartie ;  docb  ist  zu  bemerken, 
dass  die  marklosen  Aehsenzylinder  niemals  diese  langen  nekrotisierten 
Segmente  zeigen,  welche  den  dicken  Markfasern  eigen  sind. 

Vom  ersten  zum  zweiten  Tage  konstatiert  man  oft,  dass  die  Keule 
nacb  der  Narbe  bin  gewacbsen  ist,  wobei  sie  eine  transversale  Bicbtung 
bat,  aber  immer  in  den  Grenzen  des  Nervenendes  bleibt.  Sebr  ausnabms- 
weise  vermag  dieser  Knopf  die  Nervengrenze  zu  iiberscbreiten  und  dann 
dringt  er  in  die  Narbe.  In  einem  Falle  zeigte  sicb  die  Faser  gespalten 
und  die  beiden  Aste,  welcbe  ebenfalls  in  Keulen  endeten,  verloren  sich 
in  dem  eingescbalteten  Blutklumpen. 

Bei  der  Katze  erscbeint  das  Verbalten  der  Bemakscben  Fasern 
zuweilen  komplizierter  vom  zweiten  zum  dritten  Tage.  Ungefabr  50 
Stunden  nacb  der  Operation  traf  icb  baufig  Bemakscbe  Fasern,  die  in 
einiger,  docb  nie  bedeutender  Entfernung  von  der  Wunde  in  eine  Traube 
von  degenerierenden  Keulen  endeten  (Fig.  30,  C,  D).  Diese  Knopfe  bat 
Perroncito  beim  peripberen  Ende  des  Iscbiadicus  des  Hundes  angegeben; 
er  traf  sie  bis  4,  6  und  10  Tage  nacb  der  Operation.    Marinesco  bat 
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sie  aucli  ganz  kiirzlich  gesehen.  In  meinen  Praparaten  bieten  diese 
Knopfe  stets  (wie  es  in  gleicher  Weise  Perroncito  gezeigt  hat)  eine 
periphere  granulierte  Masse  und  einen  sehr  kleinen  neurofibrillaren 
Kern,  an  dem  man  eine  zuweilen  retikulierte,  fast  immer  in  granularer 
Degeneration  betindliche  Verzweigung  bemerkt.  Die  Neurofibrillen  er- 
scheinen  oft  verdickt,  varikos, 

diskontinuierlich  und  wie  in  De-  30' 
struktion  begriffen. 

Ebenso  findet  man  nicbt 
selten  Fasern,  die  zunachst  im 
Zentrum  eines  Knopfes  ein  Netz 
bilden  und  dann  aus  diesem 
heraustreten,  urn  in  anderen  et- 
was  kleineren  Verdickungen  zu 
enden. 

Die  beschriebenen  Kolben 
bilden  nicbt  immer,  wie  Perron- 
cito bebauptet,  das  Endstiick 
der  Remakscben  Fasern;  bei 
meinen  Praparaten  von  der  aus- 
gewacbsenen  Katze  kann  man 
oft  sehen,  dass  sie  aus  recht- 
winklig  entsprungenen  Kollate- 
ralasten  bervorgehen.  Oft  bildet 
auch  die  aus  einer  Pemakschen 
Faser  stammende  Kollaterale 
eine  sehr  spitzwinklige  Falte 
im  Niveau  ihrer  Austrittsstelle 
(Fig.  30,  a).  Gewisse  kurze 
Kollateralen  erscheinen  von  einer  mit  dem  Ursprungsschaft  verschmolze- 
nen  Falte  gebildet. 

Man  findet  noch  andere  interessante  Verhaltnisse.  So  zeigen 
einige  in  Verzweigung  begriffene  Remaksche  Fasern  an  Stelle  der  End- 
knopfe  neurofibrillare  Auswiichse  in  der  Form  eines  Pinsels,  wovon  ich 
in  Fig.  30,  b  und  31,  c,  f  einige  Beispiele  gebe. 


Remaksche    Fasern    des    peripheren   Ernies  eines 
Ischiadicus  der  50  Stundeu  nach  der  Nervendurch- 
schneidung  gctiiteten  Katze.    Remaksche  Fasern  in 
beginnender  Regeneration. 
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Einige  dieser  Pinsel  tauchen  aus  den  Axonen  hervor  und  haben 
keinen  Stiel;  andere,  mit  Schaft  versehene,  ziehen  mehr  weniger  riick- 
laufig.  Endlich  trifft  man  nicht  selten  Remaksche  Fasern  mit  einem  gleich- 

sam  ausgefransten  Endkol- 
-^g-  31  •  ben ;  aus  ihm  gehen  mebrere 

Fortsatze  hervor,  die  bald 
als  Exkreszenzen  (Fig.  S0,B), 
bald  als  wabre  Ringe  enden. 
Icb  betracbte  alle  diese  Ge- 
bilde  als  in  Destruktion  be- 
grirl'eneEndkolben  oderKol- 
lateralen. 

Das  Vorhandensein  von 
T>  Endkolben  oder  -knopfen  im 
peripberen  Eude  der  durcb- 
scbnittenen  Nerven  ist  von 
Perroncito  gegen  meine  An- 
sicht  ins  Feld  gefiibrt  wor- 
den,  wonacb  die  analogeu 
Gebilde  des  zentralen  Endes 
die  Wacbstumskugel  der 
Embryonarepoche  darstellen 
und  daber  einen  Entwick- 
lungsprozess  bedeuten.  Icb 
meine,  dass  die  Existenz  der 
Knopfe  im  peripberen  Ende, 
anstatt  meine  Deutung  zu 
scbwacben,  vielmebr  sie  be- 
starkt.  Denn  das  Auftreten 
der  Exkreszenzen  an  den 
Enden  der  Remakscben 
Fasern  des  peripberen  Nervenabschnittes  beweist  uns,  dass  selbst  in  der 
kurzen  Frist  des  IJberlebens  der  von  ibrem  tropbiscben  Zentrum  ge- 
trennten  Axone  diese  dem  morpbologischen  Gesetze  folgen,  welcbes 
die  Wachstumspbanomene  der  jungen  Fasern  beberrscbt,  mit  dem  ein- 


Stiick  aus  dem  peripheren  Ende  eines  durchschnittencn 
Nervs.  Eine  M'oche  alte  Katze,  2  Tiige  nach  der  Operation 
getotet. 

A,  B,  Murkfasern  ;  E,  C,  D,  Remaksche  Fasern  ;  H,  Exsudat, 
durchkreuzt  von  Fasern  aus  dem  zentralen  Ende. 
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zigen  Unterschied,  class  wabrend  die  neugebildeten  Achsenzylinder  des 
zentralen  ibre  vorwartsscbreitende,  mit  der  Bildung  von  Kolben  be- 
gonnene  Bewegung  fortsetzen,  die  Axone  des  peripberen  Endes  iin 
Gegenteil  welkea  und  schnell  zerfallen.  Dena  es  ist  wicbtig  zu  be- 
merken,  dass  alle  Knopfe  und  Verzweigungen  der  Nervenfasern  des 
peripberen  Endes  vor  dem  siebenten  oder  achten  Tage  verscbwinden  d.  b. 
vor  dem  Eintreffen  der  neugebildeten,  die  Narbe  durcbsetzenden  Babnen. 

Vor  ibrer  Resorption  unterliegen  die  Axone  einem  Zerfallsprozess, 
der  ein  gutes  Kriterium  fiir  die  Unterscbeidung  der  lebenden  Fasern 
von  den  im  Untergang  begriffenen  darstellt:  das  ist  das  von  A.  Betbe 
zutreffend  bescbriebene  progressiv  granulose  Aussehen  der  Neurofibrillen 
und  das  vollige  Verscbwinden  der  Langsstreifung  des  Axons.*)  In  der 
Tat,  von  der  50.  Stunde  nacb  der  Operation  ab  besitzen  die  Knopfe  der 
Remakschen  Fasern  des  distalen  Endes  der  Katze  nur  einen  Rest  von 
neurofibrillarem  Netz  in  der  Nabe  des  Stiels  und  die  Neurofibrillen 
werden  granulos,  verkiirzen  sicb  und  verscbmelzen  zuweilen  zu  einem 
Klumpen  obne  deutliche  Struktur  (Fig.  32,  B,  C). 

Ich  betracbte  aucb  als  Zeicben  einer  Degeneration  der  Neuro- 
fibrillen, welche  sebr  oft  den  granularen  Zerfall  berbeifubrt:  die  Ver- 
kiirzung  ibrer  Faden  und  ibre  Verscbmelzung  zu  einer  dunklen,  fast 
bomogenen  Masse,  die  baufig  bald  an  einer  kleinen  Stelle  der  Kolben, 
bald  im  zentralen  Teil  der  Axone  sitzt.  Analoge  Prozesse  babe  icb 
aucb  bei  den  Neurofibrillen  des  Blutegels  nacb  Durcbscbneidung  der 
Ganglienkette  beobacbtet  und  ganz  k'drzlich  Tello  bei  den  in  Destruktion 
begriffenen  motoriscben  Plaques.  Ubrigens  sind  diese  Vorgiinge  der 
Neurolyse  von  Betbe  und  Marinesco  bei  den  von  ihrem  tropbiscben 
Zentrum  getrennten  Axonen  sebr  gut  bescbrieben  worden. 

Die  eben  gescbilderten  Metamorpbosen  der  Remakscben  Axone 
sind  weder  allgemein  nocb  konstant.  Sebr  oft  feblen  sie  bei  den  Axonen 
des  ausgewacbsenen  Kanincbens,  und  bei  denen  von  Hund  und  Katze, 
wo  sie  viel  zablreicber  sind,  erscbeinen  sie  nur  in  einer  bescbriinkten 
Zabl  von  Nervenfasern. 

*)  Es  versteht  sieh  von  selbst,  dass  dieses  granulose  Aussehen  sicli  in  absolut 
korrekten  Impragnierungen  bieten  muss,  in  welchen  alle  lebenden  Axone  hotnogene 
Neurofibrillen  zeigen. 
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Ich  bemerkte  eben,  dass  alle  diese  Phanomene  fliichtig  sind  und 
sehr  rasch  verschwinden.  Ich.  habe  die  Phasen  dieses  Destruktions- 
prozesses  der  Remakschen  Fasern  vom  ersten  bis  zum  achten  Tage  auf- 
merksam  studiert.  Folgendes  habe  ich  konstatiert:  In  den  drei  ersten 
Tagen  erhalt  sich  die  Farbung  dieser  Axone  ziemlich  gut,  der  granulare 

Zustand    beginnt  kaum. 
32-  Vom  dritten  Tag  ab  werden 

die  Endknopfe  und  die 
Axone,  welche  sie  tragen, 
immer  blasser.  Zwischen 
dem  sechsten  und  siebenten 
Tag  endlich  ist  es  fast  un- 
moglich  die  sympathischen 
Fasern  zu  erkennen,  nicht 
allein  wegen  des  Schwin- 
dens  der  argentophilen 
A  Substanz,  sondern  auch 
infolge  der  Desaggregation 
des  Protoplasmas  des 
Axons.  Die  Blasse  und 
Neurolyse  schreiten  von 
der  Oberfiache  zum  Zent- 
rum  der  Knopfe  und 
Fasern.  Wie  aus  Fig.  32 
ersichtlich,  welche  das 
periphere  Ende  bei  einem 
Kaninchen  acht  Tage  nach 
der  Durchschneidung  zeigt, 
sind  die  Fndkolben  granuliert  und  farblos  bis  auf  eine  zentrale  Gegend, 
wo  man  kaum  ein  oder  zwei  verzweigte,  unterbrochene,  gelbliche  Neuro- 
fibrillen beobachtet,  welche  die  Triimmer  des  sehr  blassen  und  verdiinn- 
ten  Axons  bilden.  Einige  der  Kolben  erscheinen  lanzettformig  verlangert 
(Fig.  32  g) ;  in  ihrem  lnnern  sieht  man  diskontinuierliche,  in  Resorption 
befindliche  Neurofibrillen.  Ubrigens  sind  diese  fast  zerstorten  Fasern  so 
wenig  zahlreich,  dass  urn  die  in  Fig.  32  reproduzierten  zu  finden,  die 


Stiick  aus  dem  poripheren  Ende  des  Ischiadic  us  cines  aus- 
gewachsenen  Kaninchens,  C/2  Tage  nach  der  Operation. 

A,  D,  zu  Markfasern  gehorige  Axone;  B,  C,  granuliire  Kolben 
der  Remakschen  Fasern;  man  sieht  hier  eine  zentrale 
Neurofibrille  in  Destruktion  begriffen  (f,  g,  e). 
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Durchsicht  mehrerer  Scbnitte  notig  war.  Nach  dem  siebenten  Tage  endlich 
vermochte  icb  nicbt  die  geringste  Spur  von  Remakscben  Fasern  zu  finden. 

Metamorphosen  der  Markfasern.  —  Merkwiirdiger,  verscbieden- 
artiger  und  konstanter  noch  sind  die  Veranderungen  der  Markzylinder, 
besonders  der  grosseren. 

Schon  gegen  die>zwolfte  Stunde  nacb  der  Operation  bemerkt  man 
einige  Anzeicben  einer  Metamorpbose,  die  ibr  Maximum  erst  am  zweiten 
oder  dritten  Tage  erreicbt  (Fig.  33). 

Fur  den  Zweck  der  Bescbreibung  will  icb  jede  Faser  in  mebrere 
Abscbnitte,  von  der  Wunde  ab  gerecbnet,  einteilen:  granulares  oder 
nekrotiscbes  Segment,  metamorphiscbes  Segment  (Segment  der  neuro- 
fibrillaren  Reizung)  und  indifferentes  oder  passives  Segment. 

1.  Nekrotisches  Segment.  —  Das  direkt  auf  den  Nerv  wirkende 
Trauma  ruft  in  den  beiden  Nervenenden  den  augenblieklicben  Tod  eines 
Stiicks  Axon  hervor,  welcbes  vom  ersten  der  Operation  folgenden 
Tage  ab  vollig  begrenzt  erscbeint.  Diese  Abgrenzung  erkennt  man  voll- 
standig  vermoge  der  pbysikalischen  und  cbemiscben  Eigenscbaften  des 
mortifizierten  Stiicks.  Wabrend  namlicb  das  metamorpbosierte  Stiick 
des  Axons  sich  mit  Silbernitrat  kraftig  impriignieren  lasst  und  uns 
deutlicbe  bypertropbiscbe  Neurofibrillen  zeigt,  erscbeint  die  nekrotiscbe 
Partie  ungefarbt,  blass  und  fein  granuliert.  Ringsberum  ist  die  Scbwann- 
scbe  Scbeide  gefaltet  und  verandert;  man  findet  Fett-  und  Eiweiss- 
detritus  in  unregelmiissiger  Anbiiufung.  Diese  mortifizierte  Gegend  reicbt 
ungeteilt  bis  zum  Niveau  der  Wunde ;  ofter  jedocb  lasst  sie  Fragmen- 
tierungen  und  Querspaltungen  erkennen,  welcbe  ibr  ein  Ausseben  geben 
abnlicb  dem  der  gestreiften  Muskelfaser  nacb  einer  Kontusion  oder 
Zerreissung  (Degeneration  vitree  der  Muskelfasern)  (Fig.  33,  D  und 
Fig.  34,  e). 

2.  Metamorphes  Segment  (Segment  der  neurofibrillaren 
Reizung).  —  Im  Niveau  dieses  Teils  des  Acbsenzylinders,  welcber  eine 
fliicbtige  Vitalitat  und  eine  gewisse  voriibergebende  Reizbarkeit  bewabrt, 
sind  die  durcb  die  Durcbscbneidung  erzeugten  Modifikationen  am 
interessantesten.  Sie  treten  zufolge  der  lebhaften  Affinitat  dieses  Seg- 
ments zum  Silbernitrat  sebr  deutlicb  zutage  (Fig.  33,  D,  E). 

Die    diesem    Segmente    eigentiimlicben    Veranderungen  beginnen 
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Fig.  33. 


gegen  die  zehnte  oder  zwolfte  Stunde ;  sie  werden  im  Laufe  des  zweiten 
und  dritten  Tages  intensive!-,  nehmen  am  vierten  ab  und  horen  nach 
dem  funften  ganz  auf.  Das  metainorphe  Segment  bietet  ein  sehr  \>er- 
scbiedenes  Aussehen ;  trotz  dieser  Mannigfaltigkeit  lassen  sich  die 
f  olgenden  Varianten  aufstellen :  a)  Typus  der  birnenformigen  Keule  mit 

bypertrophischen  Neurofibrillen ; 
b)  Typus  der  Keule  und  Zen- 
tralfaser,  von  einer  nekrotischen 
Hiille  umgeben ;  c)  Typus  mit 
diskontinuierlicber  nekrotischer 
Hiille  und  persistierender  zen- 
traler  Neurofibrille.  Wie  wir 
spater  seben  werden,  beobacbtet 
man  bei  alien  diesen  Modi- 
fikationen  gleicbzeitig  Phano- 
mene  des  Wacbstums  und  der 
Destruktion  der  Neurofibrillen. 

a)Typus  der  birnenformigen 
Keule  mit  hypertropbiscben 
Neurofibrillen.  —  Wie  man  in 
Fig.  33,  B  seben  kann,  bandelt 
es  sicb  im  allgemeinen  um  nicbt 
sebr  dicke  Fasern,  die  nach 
einer  praterminalen  mebr  oder 
weniger  langen  Verdiinnung,  in 
deren  Innerem  man  kaum  Faden 
bemerkt,  progressiv  starker  wer- 
den und  scbliesslicb  mit  einer 
verlangerten  Keule  enden,  die 
bald  frei,  bald  mit  einem  Stiick  des  blassen  nekrotischen  Segments  yer- 
einigt  ist.  Die  interessanteste  Eigentiimlicbkeit  an  diesem  Gebilde  ist, 
dass  nacb  der  Endkeule  bin  die  wenig  zablreicben  Neurofibrillen 
sicb  sukzessiv  vervielfaltigen,  dicker  und  scbwarzer  werden,  gleicbzeitig 
einen  gewundenen  Verlauf  nebmen  und  scbliesslicb  ein  Netz  mit  Langs- 
mascben  bilden.    Das  Verschwinden  der  sekundaren,  die  Hypertropbie 


Stiick  aus  dem  peripliercn  Segment  des  Ischia- 
dicus  einer  Katze,  2  Tage  nach  der  Operation. 

A,  -B,    Remaksche   Fasern  rait  Wachstamsknopfen, 
D,  E.  G,  alterierte  Axone. 
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Fig.  34. 


der  primaren  Faden  und  die  Schaffung  blasser  eingeschalteter  Plasma- 
rauuie  geben  diesen  Kolben  ein  Aussehen  sehr  ahnlich  dem,  welches 
ich  vor  geraumer  Zeit  bei  den  Neuronen  tollwiitiger  Tiere  bescbrieben 
und  Marinesco  und  Franca 
bestatigt  haben. 

Eine  Abaft  dieses  Typus 
wire!  gebildet  durcb  das  Auf- 
treten  einer  Endverdickung 
des  Axons,  der  anstatt  rnit 
einer  vom  nekrotiscben  Seg- 
ment vollkornmen  abgegrenz- 
ten  Keule  zu  euden,  in  ein 
Biindelverzweigterundgleich- 
sam  aufgefranster  Neurofibril- 
len  auslauft,  welche  sicb  in- 
mitten  der  abgestorbenen  gra- 
uulierten  Masse  verlieren 
(Fig.  34,  B).  Wahrschein- 
lich  hat  auch  Marinesco  diese 
Anordnung  beobachtet01). 

b)  Typus  der  Keule  und 
Zentralfaser  mit  nekrotischer 
Hulle.  —  Die  besondere 
Eigentiimlichkeit  dieser  Va- 
rietat  besteht  darin,  dass  die 
Keule  gleichsam  in  das  In- 
nere  des  nekrotiscben  Seg- 
ments versenkt  ist  und  sich 
in  einen  immer  dunneren 
Stiel  fortsetzt  mit  einer  ein- 
zigen  aus  dem  entfernten  Teil  des  Axons  hervorgegangenen  Neurohbrille 
(Fig.  33,  C,  E). 

Diese  nekrotische  Binde  hat  eine  besondere  Eedeutung,  denn  sie 
beweist,  dass  die  Neurofibrillen  des  Achsenzylinders  nicht  absolut  solidar 
sind  und  dass  die  zentralen  noch  lebendig  sein  konnen,  wenn  die  peri- 


EinigeJ  Markfaseru    Am    periphcren  Stiickes    von  der 
Katze,  48  Stunrten  nach  der  Operation. 

a,  Neuroflbrille,   von  eineni   nekrotischen  Segment  uni- 
geben;  e,  nekrotische  Portion  der  Axone. 
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pheren  bereits  abgestorben  sind.  Zufolge  dieser  partiellen  Mortifikation 
bildet  das  nekrotiscbe  Segment  eine  Art  granulierten  Muffs  um  die 
Keule  und  ibre  verdiinnte  Portion.  An  der  Vereinigungsstelle  des 
lebendigen  Bezirks  mit  dem  abgestorbenen  (Fig.  33,  C)  erscheint  eine 
Zone,  wo  die  Neurofibrillen  sicb  zerstreuen  und  wahrend  einer  mebr 
oder  weniger  langen  Strecke  sich  verschlangeln  und  verzweigen,  bis  sie 
sich  in  der  nekrotischen  granulierten  Masse  verlieren.  Der  Stiel  der 
langen  Keule  setzt  sich,  wie  eben  gesagt,  in  die  Neurofibrillen  des 
Zentrums  des  indifferenten  Segments  fort. 

c)  Nekrotiscbe,  diskontinuierlicbe  Zylinderscheide.  —  Nicht  weniger 
merkwiirdig  sind  die  Verhaltnisse,  die  ich  in  Fig.  33,  F,  G  und  34,  D 
zeige,  wo  eine  oder  zwei  zentrale  Neurofibrillen  des  metamorpben  Seg- 
ments dem  nekrotischen  Prozess  widerstanden  haben,  der  in  Gestalt  eines 
langen  Zylinders  einen  betrachtlichen,  aber  doch  begrenzten  Teil  dieses 
Segments  ergriffen  hat. 

Dieser  zentrale,  schwarzgefarbte  Faden  zeigt  sich  im  allgemeinen 
mehr  oder  weniger  hypertrophiert  und,  in  seinem  Verlauf  durch  die 
nekrotische  Masse,  ohne  Kollateralfaden.  Nichtsdestoweniger  bemerkt 
man  nicht  selten  (siehe  Fig.  34,  C,  A),  dass  aus  seiner  Kontur  im 
spitzen  Winkel  sehr  diinne  Faden  hervorgehen,  welche  sich  in  der  peri- 
pheren  granularen  Masse  verzweigen  und  verlieren.  Dieser  Faden,  sehr 
oft  der  einzige,  kann,  wie  in  Fig.  34,  b,  doppelt  sein.  Schliesslich 
dringt  die  zentrale  Neurofibrille  nach  einem  ziemlich  langen  Verlauf 
gegen  die  Peripherie  zu  in  ein  mehr  oder  weniger  hypertrophisches 
Neurofibrillenbiindel  ein,  welches  sich  in  den  indifferenten  Teil  des 
Axons  fortsetzt,  und,  nach  der  Wunde  bin,  in  ein  anderes  noch  lebendes 
Biindel  von  Neurofibrillen  des  metamorphen  Segments,  in  dessen  Innerem 
sie  die  Achsengegend  einnimmt.  An  beiden  Enden  zeigt  diese  so  oft 
genannte  Neurofibrille  Kollateralverzweigungen,  mittelst  welcher  sie  sich 
mit  den  benachbarten  Faden  zu  verbinden  scheint.  Das  finale  Neuro- 
fibrillenbiindel des  metamorphen  Segments  ist  sehr  kurz,  denn  bald 
nachher  endet  es  unter  Zerstreuung  und  Auflosung  der  Neurofibrillen 
im  Innern  des  nekrotischen  Segments  (Fig.  34,  D  und  33,  C).  Hinzu- 
gefiigt  sei  noch,  dass  diese  faszikularen  Portionen  des  Axons  haufig 
hypertrophische  und  geschlangelte  Neurofibrillen  zeigen. 
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Zuweilen  kann  ein  und  derselbe  Achsenzylinder  raehrere  halb- 
nekrotiscke  Segmente  zeigen,  von  denen  einige  ziemlich  weit  von  der 
Wunde  entfernt  liegen.  Die  Fig.  35,  A,  stellt  eines  der  merkwurdigsten, 
von  einer  ausgewachsenen  Katze  entnommen,  dar.  Der  Achsenzylinder 
zeigte  eine  betracktlich  granulare  und  spindelformige  Erweiterung  zwiscken 
zwei  offenbar  wenig  alterierten  Gegenden ;  aus  der  zentralen  Faser  gingen 
zahlreiche  Kollateralen  hervor,  die  ein  sebr  kompliziertes,  in  die  granu- 
lare und  nekrotiscbe  Substanz  sich  erstreckendes  Geflecht  erzeugten 
(ft,  6,  d). 

Obgleicb  weniger  konstant  als  die  oben  beschriebenen,  erscbeinen 
mebrere  andere  Varietaten  in  den  Praparaten  vom  zweiten  und  dritten 
Tage  (Katze  und  Kanincben).  Von  denen,  welche  wegen  ibrer  Ahn- 
lichkeit  mit  der  Neurofibrillenveranderung  bei  der  Tollwut  grossere  Be- 
deutung  haben,  stelle  icb  eine  in  Fig.  37  dar.  Bei  dieser  Faser  war 
das  ganze  Geriist  des  Axons  besat  mit  langlichen  und  parallelen  Neuro- 
fibrillenspindeln,  welcbe  durch  grosse  Raunie  ungefarbten  Protoplasmas 
getrennt  erschienen.  Manchmal  empfangt  das  proxiniale  metamorphe 
Segment  den  axialen  Neurofibrillenfaden,  der  sich  verbreitert,  um  eine 
echte  Keule  zu  bilden,  oder  im  Gegenteil  sich  verschmalert  und  ver- 
liingert  und  einen  neurofibrillaren  Zylinder  bildet,  welcher  sich  in  einen 
anscheinend  unabhangigen  Faden  fortsetzt. 

Wann  beginnen  die  beschriebenen  Phanomene  sich  zu  zeigen  ?  Nach 
meinen  Untersuchungen  vor  Ende  des  ersten  Tages.  Bei  einem  Kanincben, 
das  12  Stunden  nach  der  Durchschneidung  des  Ischiadicus  verendete, 
konnte  man  bereits  vollkommen  die  beiden  letzten  Varietaten,  wenn 
auch  in  wenigen  Nervenfasern,  unterscheiden.  Was  ihre  Dauer  an- 
langt,  so  glaube  ich,  dass  diese  progressiven  Metamorphosen  vom  vierten 
Tage  ab  und  vielleicht  noch  vorher  aufhoren.  Wahrend  des  sechsten 
und  siebenten  Tages  nach  der  Operation  zeigen  alle  Keulen  und  mark- 
haltigen  Axone  des  distalen  Endes  ein  grob  granuliertes  Aussehen,  d.  h. 
eine  wahre  Axolyse,  deren  Ziel  die  Resorption  des  Neurofibrillendetritus 
sein  diirfte. 

Wichtig  ist  auch  die  Untersuchung,  ob  beziiglich  der  Art  und 
Dauer  der  Neurofibrillenmetamorphose  zwischen  jungen  und  ausge- 
wachsenen Tieren  Unterschiede  bestehen.    Fig.  31  zeigt  das  periphere 
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Ende  von  einer  achttagigen  Katze  56  Stunden  nach  Durcbscbneidnng 
des  Ischiadicus.  Man  sieht  dort  fast  dieselben  Verbaltnisse  wie  beim 
ausgewachsenen  Tier,    mit  dem   einzigen  Unterschied   der  aussersten 

Diinnheit  der  markhaltigen  Axone*), 
Fig.  35.  welcke  die  quere  Ausdehnung  der  meta- 

morphischen  Hlillen  und  der  zentra- 
len  Neurofibrillen  geringer  erscheinen 


Zwei  Harkfascrn  des  peripheren  Endes 
der  ausgewachsenen  Katze,  in  einiger 
Entfernnng  vou  der  Liision  eiitiionunen. 

A,  em  Axon  mit  teilweiser  nekrotiseher 
Verdickung  und  mit  in  Eegeneration 
begriffenen  Neurofibrillen;  b,  Kollate- 
ralaste  eines  Axons. 


Axone  aus  dem  peripheren  Ende,  in  einiger  Ent- 
fernung   von  der  Wuude   nntersucht.  Katze, 
2  Tage  nach  dor  Operation  getotet. 

a,    Versehmelzungsscheibe ;    6,    Verdickung  des 
Axons;  e,  (?,  c,  neurofibrillar  Fortsatze. 


*)  Nach  meinen  Messungen  haben  die  Axone  der  ausgewachsenen  Katzo 
(Ischiadicus)  im  Mittel  einen  dreimal  grosseren  Durchmesser  als  bei  der  acht  Tage 
alten'Katze.  Die  Zahl  der  Neurofibrillen  und  das  Neuroplasma  sind  im  gleichen 
Verhaltnis  vermehrt. 
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lasst.  Man  findet  gleicher  Weise  einen  grosseren  Reichtum  an  Axonen, 
die  in  neurofibrillarer  Neubildung  begriffen  sind,  als  bei  den  aus- 
gewachsenen  Tieren.  Aber  bei  der  Dicbtbeit  des  intrazylindraxilen 
Retikulums  sind  die  Neurofibrillen  viel  weniger  leicbt  sichtbar  als  bei 
den  vollig  entwickelten  Tieren.  Endlicb  trifft  man  dort  einige,  vielleicht 
zufiillige,  morphologische  Varietiiten,  die  icb  in  Fig.  31  darstelle,  nam- 
lich:  die  Faser  B,  welcbe  mit  einem  Pinsel  endet  und  mit  einer  riick- 
laufigen  Kollaterale  verseben  ist,  und  die  Faser  G,  deren  terrninale  auf- 
gefaserte  Exkreszenz  einen  zentralen  Faden  erzeugt,  der  in  zwei  Aste 
gespalten  ist.    Letztere  selbst  enden  keulenforaiig. 

Zone  des  Obergangs  in  das  indifferente  Segment.  —  Im  all- 
gemeinen  und  bei  der  grossen  Mebrzabl  der  Fasern  des  peripberen 
Endes  findet  sicb  das  indifferente  Segment  in  der  Fortsetzung  des  meta- 
morpben  und  ist  erkennbar,  abgeseben  von  der  veranderten  Form,  an 
der  relativen  Blasse  und  dem  fein  granulierten  Ausseben.  Docb  existiert 
bei  einigen  dicken  Tuben  noch  eine  mebr  oder  weniger  ausgedebnte 
Dbergangszone,  in  der  man  Gebilde  siebt,  die  als  unvollkommene  forma- 
tive Reaktionen  betracbtet  werden  konnen. 

Diese  Verbaltnisse,  in  Fig.  36  abgebildet,  sind  folgende : 

a)  Degenkorb-Anordnung  (Fig.  36,  b).  —  Sie  bestebt  in  einer 
spindelformigen  Verdickung  unmittelbar  an  der  Ranvierscben  Ein- 
schniirung  und  ist  begrenzt  von  zwei  Verengungen,  jenseits  deren  der 
Axon  briisk  seine  normale  Grosse  wiedererlangt.  Im  Inneren  der 
spindelformigen  Verdickung  erkennt  man  ein  granuliertes  zentrales 
Biindel  und  eine  peripbere,  in  feine  Partikelchen  aufgeloste  Region. 
Man  konnte  sagen,  dass  die  Neurofibrillen  durcb  die  Nekrose  mitten  in 
der  intra-axoniscben  Neubildung  uberrascbt  wurden,  bevor  sicb  aussere 
Aste  bilden  konnten. 

Mancbmal  bemerkt  man  an  Stelle  der  zentralen  Spindel  ein  enges 
neurofibrillares  Geflecht,  aus  dem  Querfasern  bervorgeben,  die  wie  die 
Haare  einer  Biirste  auslaufen  (Fig.  36,  e).  Endlicb  siebt  man  nicbt 
selten  in  den  jenseits  der  beiden  Verengungen  gelegenen  Verdickungen 
einige  neurofibrillilre  Stacbeln  oder  kleine  Scblingen  (Fig.  36,  d,  c). 

b)  Oberflacbliche  schlingenformige  und  retikulierte  Anordnung.  — 
Man  sieht,  wie  in  der  Nabe  der  Verscbmelzungsscbeibe  die  oberflacb- 

Cajal,  Studien  iiber  Nervenregeneration.  9 
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lichen  Neurofibrillen  sich  zu  massiven,  relativ  dichten  Strangen  ver- 
einigen,  die  aus  der  Kontur  des  Axons  heraustreten  und  ein  System  von 
Schlingen  oder  Netzen  bilden,  welcbe  dem  Prozess  oberflacblicher 
Geflechtsbildung  der  Neurone  bei  der  Tollwut  sebr  abneln.  Ein  ander- 
mal  reduziert  sich  die  weniger  deutliche  Lasion  auf  ein  taugentiales 
Geflecht  mit  Vakuolisierung.  Diese  Pkanomene  neurofibrillarer  Ver- 
anderung  sind  im  allgemeinen  auf  die  Nachbarschaft  der  Einschniirung  be- 
sckrankt  und  werden  im  Niveau  der  letzteren  selbst  viel  undeutlicher. 

c)  Abortive  Kollateralastcken.  —  In  der  Umgebung  der  Ver- 
schmelzungsscbeibe  tauchen  manchmal  einige  Astchen  auf,  die,  unter  der 
Schwannschen  Scheide  vorwarts  oder  riickwarts  ziehend,  mit  einer 
granulierten  und  vakuolisierten  Kugel  enden  (Fig.  35,  b).  In  einigen 
Fallen  sah  ich,  dass  ein  kleines,  relativ  dickes  Astchen  zwei  Spiral- 
touren  machte.  Diese  Dinge  miissen  als  unvollkommenes  Perroncitosches 
Pkanomen  betrachtet  werden. 

Die  eben  beschriebenen  Veranderungen  in  der  Ubergangspartie  der 
Axone  verschwinden  oder  werden  schwerer  erkennbar  bei  jungen  Katzen 
und  Kaninchen  vom  dritten  Tage  an.  Am  vierten  oder  funften  Tage 
sind  alle  Axone  fragmentiert  und  in  Resorption  begriffen. 

Indifferentes  Segment  des  peripheren  Axons.  —  Ich  bezeichne 
so  die  ganze  lange  Strecke  des  Achsenzylinders  zwischen  der  "Ubergangs- 
region  und  seinem  peripheren  Ende.  Dieser  Teil  des  Tubus  wird 
charakterisiert  durch  das  ganzliche  Fehlen  von  Regenerationsphanomenen 
und  die  rapide  granulare  Degeneration  der  Neurofibrillen. 

Nicht  alle  Nervenfasern  des  peripheren  Endes  erfahren  in  gleicher 
Zeit  diese  Destruktion.  Ausser  den  Pemakschen  Fasern,  deren  Wider- 
stand  gegen  die  granulare  Metamorpbose  uns  schon  bekannt  ist,  gibt  es 
dicke,  markhaltige  Axone,  welcbe  bis  zum  dritten  oder  sogar  vierten 
Tage  nach  der  Operation  kaum  verandert  erscheinen. 

Bei  diesem  Punkt  verweilend,  wollen  wir  die  Nerventuben  eines 
Ischiadicus  zwei  Tage  nach  der  Durchschneidung  untersuchen.  Wie 
Fig.  38  zeigt,  sind  drei  Arten  von  Achsenzylindern  zu  unterscheiden: 
Remaksche  Fasern,  kaum  alteriert,  Fasern  mit  moniliformem  Mark,  die 
aber  noch  nicht  zerstort  sind,  und  ganzlich  dekomponierte,  abgestorbene 
Fasern. 
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Fiff.  37. 


a)  Remakscbe  Fasern.  —  Sie  ziehen  das  Silbersalz  lebhaft  an  und 
zeigen  einige  Varikositaten  und  ein  fein  granuliertes,  wenig  deutlicb.es 
Aussehen.  In  den  folgenden  Tagen,  bis  zum  siebenten,  verblassen  sie 
und  unterliegen  dem  Zerfallsprozess. 

b)  Varikose  Fasern.  —  Es  sind  die  zablreichsten  des  zentralen 
Endes  in  den  l1/,2  oder  2  Tage  nacb  der  Ope- 
ration aus  den  Nerven  entnommenen  Praparaten 
und  bilden  oft  4/5  aller  Axone.  In  diesen  fein 
granulierten  und  vollkornmen  mit  Silber  farb- 
baren  Axonen  lagern  sich  das  Neuroplasma  und 
die  neurofibrillare  Substanz  langs  der  Faser  und 
verursacben  an  gewissenStellen  eine  Verbreiterung, 
welche  die  Form  einer  Spindel  (die  bekannten 
Varikositaten  der  Autoren)  annimrnt,  an  anderen 
Stellen  eine  Verscbmalerung  und  Abblassung. 
Trotz  dieses  relativen  Erbaltenseins  des  Axons 
lassen  sicb  die  Neurofibrillen  niemals  unter- 
sckeiden,  offenbar  weil  sie  sicb  irn  Beginn  der 
Neurolyse  befinden. 

Durcb  sorgfiiltige  Untersucbung  der  Ein- 
scbniirungen dieser  Axone  rnit  einem  apocbro- 
raatiscben  Objekt  sind  wir  zu  der  Annabme  ge- 
langt,  dass  eine  grosse  Zabl  dieser  Einscbniirungen 
Gegenden  entspricbt,  in  welcben  die  Scbwann- 
schen  Zellen  bypertropbiert  und  in  Teilung  be- 
griffen  sind  (Fig.  38,  a,  l>).  Icb  balte  es  fiir 
sehr  wabrscbeinlicb,  dass  der  Druck  dieser  Zellen, 
durcb  die  dazwiscbenbefindlicbe  Markmasse  iiber- 
tragen,  eine  der  Bedingungen  fiir  die  Ent- 
stehung  der  Einscbniirungen  bildet.  Nicbts- 
destoweniger  balte  icb  dies  nicbt  fiir  die  einzige  Ursache,  da  man 
fei  •nab  von  den  Kernen  Verscbmalerungen  findet,  und  weil  man  Er- 
scheinungen  derselben  Art  in  den  Nervenzentren  des  Gebirns  und 
Ruckenmarks  findet,  wo  es  keine  Scbwannscben  Zellen  gibt.  Unter  den 
fern  von  den  Kernen  gelegenen  Stellen,  wo  die  Verscbmalerungen  sebr 
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A", 
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Pcriphcrcs  Ende  des  Iscliia- 
diciis  einer  zwei  Tilge  nacli 
der  Oporation  getiiteten  Katze. 

.4,  oberfliichliches  Netz ;  B,  tati- 
gentiale  NeuroflbrillarstraDge. 
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erheblicke  sind,  muss  man  auch  die  Ranvierscben  Einscbntirungen 
verstehen  (Pig.  33,  D). 

Die  Varikositaten  scheinen  nicht  bestimmten  Punkten  der  Faser  zu 
entsprecben,  noch  scheinen  sie  hervorgegangen  aus  der  Proliferation 
der  Schwannschen  Zellen.    Vielleicbt  haben  die  Myelinkonglomerate 

einen  Einfiuss  auf  ikre 
Lage. 

Gegen  Ende  des  dritten 
und  Anfang  des  vierten 
Tages  beginnt  die  Fragmen- 
tierung  dieser  resistenten 
Axone,  um  in  den  fol- 
genden  Tagen  vollstandig 
zu  werden. 

Verfolgt  man  die  eben 
genannten     Axone  zur 
Wunde  bin,   so  bemerkt 
man,  dass  sie  alle  zu  Fasern 
geboren,  in  deren  Innerem 
Regenerationspbanoniene 
oder  Neurofibrillenmeta- 
morpbosen  sicb  abspielen. 
Auf    diese   Weise  fallt 
die  relative  Resistenz  der 
indifferenten  Region  mit 
der  Bewabrung  einer  ge- 
wissen   Vitalitat   in  der 
der  Verletzung  benach- 
barten  Gegend  zusammen. 
c)  Vorzeitig  zerstorte  Acbsenzylinder.  —  Es  gibt  eine  besondere 
Art  von  dicken  Marktuben  (sie  bilden  1ji  oder  V5  des  Iscbiadicus  der 
Katze),  welcbe  von  den  ersten  24  Stunden  an  dem  Prozess  der  Neuro- 
lyse  unterliegen,  mit  solcher  Heftigkeit  und  Scbnelligkeit,  dass  es  mancb- 
mal  scbon  zum  Beginn  des  zweiten  Tages  scbwer  ist  den  Acbsenzylinder 
zu  erkennen,  weil  er  in  eine  spongiose,  zu  scbwarzlicben,  groben  und 


Stuck   ans   dem  peripheren  Ende   des  Ischiadicns  eincr 
48  Stunden  nach  der  Operation  getoteten  Katze.   Die  Stelle 
liegt  weit  ab  Ton  der  Wunde. 

A,  3,  vorzeitig  zerfallene  Axone ;  C,  D,  E,  resistierende  Axone ; 
F,  Remaksche  Faser. 
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unregelniassigen  Granulationen  aufgeloste  Masse  verwandelt  erscheint 
(Fig.  38). 

Unter  diesen  aufgelosten  Axonen  trifft  man  Varietaten,  die  sich 
durch  den  verschiedenen  Grad  ihrer  Vulnerability  charakterisieien. 
Einige  (Fig.  38,  B)  dieser  letzteren  erscheinen  schon  30  Stunden  nach 
der  Durchschneidung  zu  granulierten  Kliiinpchen  zerfallen ;  andere, 
etwas  resistentere,  zeigen  noch  eine  gewisse  Koharenz  und  unregelmassig 
zylindrische  Form  (Fig.  38,  A).  Es  braucht  nicht  gesagt  zu  werden, 
dass  nach  dem  dritten  Tage  alle  diese  Axone  unkenntlich  werden,  es 
bleiben  von  ibnen  nur  einige  verstreute  Reste. 

Verfolgt  man  diese  Acbsenzylinder  nach  der  Wunde  bin,  so  kon- 
statiert  man,  dass  keiner  von  ibnen  ein  metamorpbes  Segment  zeigt. 
Selbst  wenn  man  die  Beobacbtung  nacb  30  Stunden  ausfuhrt,  zieben 
diese  Leitfasern  obne  sicbtbaren  Ubergaug  von  der  blassen,  nekrotiscben 
Gegend  zu  der  dunklen,  desaggregierten. 

Es  ist  scbwierig,  die  Natur  dieser  wenig  resistenten  Axone  zu  be- 
stimmen.  Sind  es  sensible  oder  motorisebe  ?  Geboren  sie  zu  alten, 
geschwachten,  einer  metamorpbiscben  Reaktion  unfabigen  Fasern  ?  Vor 
der  BeantwortuDg  dieser  Fragen  miissen  neue  Untersucbungen  aus- 
gefiibrt  werden.*) 

Die  fraglichen  Destruktionsvorgange  verlaufen  in  einiger  Ent- 
fernung  von  der  Wunde  scbneller  als  in  ibrer  Nahe,  und  bei  neu- 
geborenen  und  jiingeren  Tieren  noch  scbneller  als  bei  vollentwickelten. 
Es  sei  noch  zugefiigt,  dass  die  vorzeitig  desaggregierten  Tuben  in  gewissen 
Biindeln  des  Iscbiadicus  zahlreicb  vorbanden  sind. 

Aus  alien  diesen  oben  bescbriebenen  Pbanomenen  gebt  bervor,  dass 
das  Absterben  der  Neurofibrillen  nicbt  augenblicklicb  eintritt,  d.  h.  un- 
mittelbar  nacb  ibrer  Trennung  vom  tropbischen  Zentrum,  sondern  dass  sie 
im  Gegenteil  wabrend  zwei  bis  drei  Tagen  und  vielleicht  langer  in  einer 

*)  Die  Uutersuchungen  von  Tello  (Travaux  du  laboratoire  de  recherches  bio- 
logiqnes  de  l'universite  de  Madrid,  1907)  zeigen,  dass  es  unter  den  die  motorisehen 
Endplatten  bildenden  Tuben  ebenfalls  zwei  Arten  gibt:  resistente  Axone,  welche  vor 
der  Degeneration  merkwiirdige  Metamorphosen  durchmachen,  und  Axone,  welche  nach 
24  Stunden  vollig  desaggregiert  sind.  Diese  beiden  Arten  zentrifugaler  Bahnen  stehen 
sehr  wahrscheinlich  im  Zusammenhang  mit  den  von  mir  im  Nervenstrang  in  der 
Nahe  der  Narbe  erkannten. 
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Art  Agonie  leben  und  reagieren,  die  sich  urn  so  langsamer  entwickelt, 
je  einfacher  die  Struktur  des  Axons  ist. 

Am  Schlusse  dieser  Arbeit  werde  ich  versucben,  eine  Erklarung 
dieser  so  merkwiirdigen  Phanomene  zu  geben,  indem  ich  sie  mit  anderen 
patbologiscben  Prozessen  in  einer  allgemeinen  Hypotbese  zusammenfasse. 


METAMORPHOSEN  DER  NEUROFIBRILLEN  DES 
ZENTRALEN  ENDES. 

Wie  Perroncito  nacbgewiesen  bat,  beginnen  die  Axone  des  zen- 
tralen Endes  vom  ersten  Tage  nacb  der  Operation  an  sicb  zu  ver- 
andern ;  zwiscben  dem  zweiten  und  dem  vierten  Tage  kann  man  scbon 
ganz  deutlicb  Regenerationsphanomene  und  das  Eindringen  der  neu- 
gebildeten  Fasern  in  das  Innere  des  Exsudats  beobacbten.  Diese  Neu- 
bildungsvorgange,  welche  unter  einfacber  Projektion  von  Sprossen  der 
alten  Acbsenzylinder  obne  die  Mitwirkung  der  Schwannschen  Zellen 
stattfinden  (letztere  befinden  sicb  zu  dieser  Zeit  nocb  nicbt  im  Zustand  der 
Proliferation)  widerlegen  vollig  die  Kettentbeorie  iiber  die  Nerven- 
regeneration,  welche  in  den  letzten  Jabren  von  Biingner,  Ballance, 
Marcband,  Levy,  Bethe,  van  Gehuchten  usw.  aufrecbterhalten  wurde. 

Fiir  den  Zweck  dieser  Beschreibung  wollen  wir  zwei  Arten  der 
Regeneration  unterscbeiden :  die  direkte  oder  normale,  die  icb  be- 
scbrieben  babe  und  die  sich  charakterisiert  durcb  die  Bildung  neuer 
Fasern  obne  irgend  welche  vorbereitende  Metamorphose  des  Axons ;  und 
die  indirekte  oder  bedingte,  von  Perroncito  angegebene,  bei  welcber 
den  neugebildeten,  mebr  oder  weniger  abwegigen  Fasern  ein  sehr  merk- 
wiirdiges  Phanomen  der  Metamorpbose  voraufgeht(Perroncitos  Phanomen). 

Der  erste  Generationsvorgang  ist  den  jungen  Tieren  und  alien 
markbaltigen  und  marklosen,  diinnen  und  mitteldicken  Fasern  der  aus- 
gewacbsenen  Tiere  (Kaninchen,  Hund,  Katze  usw.)  eigentiimlicb.  Der 
zweite,  mehr  oder  weniger  anormale  Vorgang  findet  sich  fast  ausscbliess- 
lich  bei  alten  Tieren  (von  1  bis  2  Monaten  und  mehr)  und  sitzt  vor- 
zugsweise  in  den  grosskalibrigen  Tuben. 
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Normaler  oder  direkter  Modus.  —  Es  ist  derselbe,  den  ich  im 
ersten  Teil  dieser  Studien  angegeben  babe.  Icb  muss  micb  daher  kurz 
fassen  und  will  icb  micb  auf  die  Bescbreibung  der  Anfangspbasen  des 
Prozesses  bescbranken,  der  dort  erst  vom  fiinften  bis  secbsten  Tage  ab 
studiert  wurde.  Wir  bescbaftigen  uns  zuerst  mit  der  Regeneration  der 
Rernakscben  Fasern  und  der  Markfasern. 

a)  Remakscbe  Fasern.  —  Die  erste  Veranderung  dieser  Fasern  wird 
sicbtbar  am  Ende  des  ersten  Tages,  an  welcbem  ibr  peripberes  Ende 
ein  wenig  geblabt  und  blass  erscbeint  und  gleicbsam  einen  Endknopf 
bildet.  Gleicbwobl  trifft  man  bei  diesen  Fasern  erst  nacb  36  Stunden 
deutlicbe  Regenerationspbanomene  an.  Zu  dieser  Zeit  (siebe  Fig.  40, 
C,  F)  zeigt  eine  grosse  Anzabl  Remakscber  Axone  einen  vollig  aus- 
gebildeten  "Wacbstumsknopf,  wabrend  bei  anderen,  in  ibrer  Entwicklung 
weiter  vorgescbrittenen,  die  Endigung  naber  an  der  Wunde  erscbeint 
und  sogar  mancbmal  ein  neues,  aus  diesem  Endknopf  bervorgegangenes 
Fadcben  beobacbtet  werden  kann.  Bei  der  einmonatigen  Katze  lasst 
sicb  besser  als  beim  ausgewacbsenen  Kanincben  diese  Projektion  von 
Asten  erkennen,  deren  jeder  in  einem  kleinen,  retikulierten  Knopf 
endet. 

Das  Eindringen  der  Nervensprosslinge  in  das  Exsudat  der  Wunde 
findet  scbubweise  und  auf  sebr  ungleicbe  Weise  statt.  Wabrend  einige 
der  Rernakscben  Fasern  der  Katze  dieses  Exsudat  am  Ende  des  zweiten 
Tages  besetzt  baben  (Fig.  39,  f),  gelangen  andere  dabin  erst  gegen  das 
Ende  des  dritten  oder  selbst  gegen  Beginn  des  vierten  Tages.  Das 
bangt  ab  von  dem  Grade  der  Verletzung,  welcbe  der  Acbsenzylinder 
erlitten  bat,  und  daber  von  der  Lange  des  mortifizierten  Segments,  das 
zu  restaurieren  ist.  Die  Hindernisse,  welcbe  die  Fasern  im  Innern  des 
zentralen  Endes  linden  konnen,  diirften  diese  Ungleicbbeiten  der  Ent- 
wicklung erklaren. 

In  Fig.  40,  e,  welcbe  von  einem  Kanincben  36  Stunden  nacb  der 
Durcbscbneidung  stammt.  stelle  icb  einige,  im  Exsudat  umberziebende 
Fasern  dieser  Art  dar.  Es  ist  zu  bemerken,  dass  sie,  obgleicb  im  all- 
geiueinen  wabrend  ibres  Verlaufs  im  zentralen  Ende  ungespalten,  ofter 
Aste  in  den  Raum  zwiscben  beiden  Enden  abgeben ;  ' diese  Aste  nebmen 
sebr  verschiedene  Ricbtungen,  die  meisten  allerdings  eine  quere.  Alle 
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Aste  enden  in  Endkeulen  mit  fein  retikulierter  Struktur,  die  mit 
Silbernitrat  nickt  immer  deutlich  farbbar  sind. 

b)  Marktuben.  —  Bevor 
Fio-39-  sie  die  Phanomene  der  Rege- 

neration zeigen,  erleiden  die 
Markfasern,  und  besonders  die 
dicken,  einen  Degenerations- 
prozess,  der  dazu  dient,  den 
kontundierten  oder  zerstorteu 
Teil  des  Axons  von  dem  ge- 
sunden,  der  progressiven  Meta- 
morphose fahigen  zu  entfernen. 
Dieser  Prozess  entwickelt  sich 
wahrend  des  ersten  Tages  und 
in  einer  grossen  Zahl  von 
Easern ;  er  dauert  fast  bis 
zum  dritten  oder  vierten,  und 
wahrend  dieser  Zeit  konnen 
schon  regenerative  Erschei- 
nungen  in  der  von  der  Wunde 
abgelegenen,  normalen  Portion 
beginnen.  Wie  im  peripheren 
Ende  finden  wir  hier  gleicher- 
sT^^dL'^J^^/Kv  weise  drei  Segmente,  diezweck- 

WzZ*  ^  riil^M^ij  «P'  M^'1"      massig    gesondert  betrachtet 

werden:  a)  nekrotisches  Seg- 
ment; b)  metamorphes  oder 
Wachstumssegment;  c)  indiffe- 
rentes  Segment. 

Nekrotisches  Seg- 
ment. —  Seine  Ausdehnung 
variiert  je  nach  der  Erheb- 
lichkeit  der  Kontusion,  welche 
der  Nerv  erlitten,  und  erstreckt  sich  iiber  0,1  bis  0,4  mm.  Diese  nekro- 
tische,  hyalin  oder  granuliert  aussekende,  mit  Silbernitrat  nicht  farbbare 


Zentrales  Ende  des  Iscliindicug  einer  ausgewaclisenen 
Katze,  2  Tage  nach  der  Durchsclineidung. 

A,  Femakache  Faser;  B,  dicker  Axon,  beim  Eintreffen 
in  der  Narbe  verzweigt;  C  and  D,  Eudverdickungen 
der  starken  Axone;  E  und  F,  Fasern  rait  dem  Per- 
ronoitoschen  Phanomen;  H,  B,  Endkeulen;  K,  Keulen, 
welche  in  die  Narbe  dringen  and  andere  kleinere 
Eeulen  entsteben  laasen. 
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Region  l&sst  sich  beim  Kaninchen  schon  36  Stunden  nach  der  Durcb- 
schneidung  nachweisen  (Fig.  40,  E,  c). 

Was  die  Form  dieses  destruierten  oder  in  Destruktion  begriffenen 
Segments  und  seine  Verbindung  mit  der  gesunden  Portion  anlangt,  so 
gibt  es  eine  betracbtlicbe  Zabl  von  Varietaten,  von  denen  wir  in  Fig.  40 
einige  JBeispiele  zeigen.  Mancbmal  erscbeint  das  hier  bescbriebene  Seg- 
ment wie  eine  lange  blasse  Exkreszenz  von  der  Form  einer  Keule  oder 
eines  Zylinders  mit  abgerundetem  Ende;  sie  setzt  sicb  fast  obne  TJber- 
gang  in  dielebende  oder  metamorpbe  Portion  des  Axons  fort  (Fig.  40,  E); 
ein  andermal  verbindet  sicb  diese  nekrotische,  lange,  granulierte  und 
in  grosse  Stiicke  zerbrockelte  Portion  mit  der  gesunden  mittels  einer 
Cbergangszone,  in  der  man  bypertrophierte,  aufgefaserte  oder  isolierte 
Neurofibrillen  findet,  welcbe  anscbeinend  frei  in  der  granulierten  Masse 
des  abgestorbenen  Segments  enden  (Fig.  40,  B). 

Endlicb  findet  man  Tuben,  bei  welcben  das  caput  mortuum  auf  eine 
kleine,  terminale  Masse  reduziert  ist,  an  deren  oberster  Partie,  und 
vbllig  getrennt  von  ihr,  der  lebendige  Teil  des  Axons  plaziert  ist,  welcber 
in  Gestalt  einer  Exkreszenz  endet,  die  als  rudimentarer  Wacbstumsknopf 
betrachtet  werden  kann  (Fig.  39,  C).  Zuweilen  erscbeint  an  Stelle  einer 
Endexkreszenz  eine  ArtScbnur  von  stark  gefarbtenVarikositaten  (Fig.  40, D). 

Vom  zweiten  oder  dritten  Tage  ab  nacb  der  Operation  erfabrt  diese 
mortifizierte  Portion  eine  sukzessive  Fragmentierung  und  verscbwindet, 
grosstenteils  beseitigt  durcb  Pbagocytose. 

Metamorphes  Segment  und  Wachstum  der  Fasern.  —  Im  Be- 
ginn  ist  das  der  Wunde  benacbbarte  lebende  Segment  des  Axons  dick 
und  gegen  die  Spitze  bin  geblabt;  dieses  Verbalten  wurde  scbon  von 
den  alteren  Autoren  wie  Ranvier  und  Strobe  beobachtet.  Nacb  24  und 
besonders  nacb  36  oder  40  Stunden  jedocb  wird  der  Endteil  dicker, 
mebr  oder  weniger  retikuliert  und  verwandelt  sicb  in  eine  ecbte 
Wacbstumskeule,  welcbe,  die  Reste  des  mortifizierten  Segments  ab- 
stossend  und  die  alte  Scbwannscbe  Scbeide  verlassend,  sicb  in  den  be- 
nacbbarten  Gegenden  der  Narbe  frei  macbt. 

Vom  zweiten  oder  dritten  Tage  an  erreicbt  die  neue  Faser,  die 
einfacbe  Fortsetzung  der  alten,  eine  sebr  betracbtlicbe  Lange,  durcb- 
bricht  das  Exsudat  der  Wunde  und  verzweigt  sicb  in  letzterer. 
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Fig.  40. 


Diese  Produktion  neuer  Fasern  durcb  Wachstum  des  Axonendes 
ist  ganz  deutlich  erkennbar  bei  der  zwei-  bis  vierwocbigen  Katze  drei 
Tage  nacb  der  Operatio.n.    Icb  babe  friiber  eine  Bescbreibung  davon 

gegeben  undwill  micb  da- 
ber  bier  auf  einige  Details 
bescbranken.  Wie  roan 
in  Fig.  41  seben  kann, 
wird  jeder  Axon  von  zwei 
Partien  gebildet :  einer 
sebr  kraftigen,  dunklen, 
von  Myelin  bedeckten 
und  von  der  Narbe  ent- 
fernten  (Fig.  41,  F)  und 
einer  anderen,  in  der 
Nabe  der  Verletzung  ge- 
legen  und  cbarakterisiert 
durcb  ibre  relative  Blasse, 
das  Feblen  einer  Mark- 
scbeide  und  die  Gegen- 
wart  von  Randkernen 
(A).  Dieses  nackte  Seg- 
ment, das  sicb  vollkommen 
mit  einer  Reniakscben 
Faser  vergleicben  liisst, 
reprasentiert  wabrscbein- 
licb  den  neuen  Spross 
des  zentralen  Endes,  der 
sicb  vermutlicb  nacb  deni 
Verscbwinden  der  Reste 
des  durcb  die  Verletzung 
zerstorten  Axonstiickes 


Zentrales  End»  des  Ischladiens  eines  Kaninchens,  36  Stondcn 
nach  der  Dnrclisclineidung. 

A,  Axon  mit  Auffaserung  nnd  Vakuolisierung ;  B,  metamorpher 
Teil  einea  Axons;  D,  H,  Axone  mit  Eudknopfen ;  C,  Axon, 
der  einen  riicklaufigen  Aet  abgibt;  F,  Remaksche  Faser,  im 
Exsudat  der  Wunde  befindlich ;  b,  c,  d,  nekrotische  Portionen 
der  Axone;  e,  koaguliertes  Blut. 


bildet.   Sobald  der  junge 

Acbsenzylinder  an  oder  in  die  Narbe  gelangt  ist,  spaltet  er  sicb  fast  immer ; 
die  divergierenden  Aste  verlieren  sicb  in  den  Exsudatresten  und  dem 
rudimentaren  Narbengewebe.  Oft  sendet  einer  der  Bifurkationsaste  einen 
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Fortsatz  aus,  der  einen  Bogen  rait 
zentraler  Konkavitat  bildet,  langs 
des  Nervs  aufsteigt  und  in  grosserer 
oder  geringerer  Entfernung  in  Ge- 
stalt  einer  echten  Keule  endet 
(Fig.  41,  e).  Zuweilen  beobachtet 
man,  dass  samtliche  Aste,  an  der 
Grenze  der  Narbe  angelangt,  zu- 
riickweicben,  als  stiessen  sie  auf  ein 
fiir  ibr  zentrifugales  Expansions- 
bestreben  uniiberwindbares  Hin- 
dernis.  Imlnnern  der  Narbe  voll- 
ziehen  sicb  weitere  Spaltungen ; 
man  kann  zablreicbe  grosse  oder 
sehr  kleine  Endkeulen  seben, 
deren  einige  von  einer  Zellkapsel 
umgeben  sind  (Fig.  41,  a,  b).  Ob- 
gleicb  es  keine  regelmiissige  Er- 
scheinung  ist,  trifft  man  von  Zeit 
zu  Zeit,  wie  Perroncito  es  be- 
scbrieben  bat,  dicke  oder  rnittlere 
Keulen,  aus  denen  zwei  oder 
mehrere  sehr  feine  Fadcben  her- 
vortaucben,  die  ihrerseits  mit  feinen 
retikulierten  Exkreszenzen  oder 
wirklichen  Bingen  enden  (cl). 

Wie  schon  friiber  bemerkt, 
findet  man  eine  grosse  Zahl  neuer 
Fasern,  die,  sobald  sie  an  der 
Narbe  angelangt,  sich  verlieren  und 
ohne  Orientierung  ausserhalb  des 
Neurolemms  und  des  benacbbarteu 
Muskelgewebes  zuriickweicben. 
Diese  Desorientierung  ist  von  der 
50.  Stunde  nach  der  Operation  ab 


Fig.  41. 


Liingssclinltt  (lurch  das  zcutralo  Euile  tics  Ischi- 
ntlicus    der   ausgewachsenen  Katze.     Das  Tier 
wnrde  3  Tage  nach  der  Durchschncidung- sctiitet. 
A,  junge  Portion  des  zentralen  Axona  ;    F,  mark- 
haltige  Portion,  B,  verzweigte  Faser  mit  riick- 
laufigem  Ast ;  (?,  Achaenzylinder,  der  noeh  nieht 
geepalten  und  mit  einem  Wachstumsknopf  Ter- 
sehen  ist;   a,  kleine  Endknbpfe  in  der  Narbe; 
b,  grosse  Knopfe;   d,  ein  Endknopf,  aus  dem 
neue  Fasern  entspringen;   c,  Eudriug;   e,  riick- 
laufiger  Kolben. 
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vollkommen  sicbtbar;  sie  tritt  in  den  Figg.  42  und  43  deutlich  zutage, 
woselbst  ich  einige  abgekommene  Fasern  reproduziert  babe.  In  der 
Fig.  42  beobacbtet  man  einige  im  perinervosen  Bindegewebe  und  aucb 
in  einem  Blutkliimpcben  verzweigte  Axone,  welcbe  mit  in  Alteration  be- 
griffenen  Keulen  enden.  An  letzteren  siebt  man  einen  neurofibrillar  en 
zentralen  Herd  und  eine  nicbt  farbbare,  granulare,  in  Destruktion  befind- 
licbe  peripbere  Masse  (D).  Mebrere  dieser  Keulen  oder  granularen  Kugeln 
(mit  oder  obne  Neurofibrillenresten)  und  eine  erbeblicbe  Menge  von  End- 
ringen,  welcbe  nabe  den  neugebildeten  Nerven  sitzen  (Fig.  42,  F,  d),  diirften 
in  den  folgenden  Tagen  durcb  Pbagocyten  vernicbtet  werden.  Diese  Pro- 
jektion  der  neurofibriliaren  Substanz,  welcber  die  Trennung  und  Destruktion 
der  Kugeln  folgt,  bat  wabrscbeinlicb  die  Bedeutung  eines  Degenerations- 
pbanomens,  das  moglicberweise  durcb  die  Ankunft  der  Kugeln  in 
Gebieten,  welcbe  von  Exsudat  iiberscbwemmt  und  daber  arm  an  Nabr- 
stoffen  sind,  verursacbt  wird.  Im  iibrigen  ist  die  Bildung  unabbangiger 
Kugeln  auf  Kosten  des  Endes  der  Axone  bei  Verletzungen  des  Nerven- 
systems  scbon  von  mebreren  Autoren  angegeben  worden.  Diese  Kugeln 
konnten  der  Ursprung  der  sogenannten  Corpora  amylacea  der  Destruktions- 
berde  sein. 

Die  im  Muskelgewebe  sicb  verlierenden  Keulen  laufen  viel  weniger 
Gefabr  nekrotisiert  zu  werden.  In  Fig.  43,  die  ein  Stuck  Muskel  dar- 
stellt,  der  zwei  und  einen  balben  Tag  nacb  der  Yerletzung  von  mebreren 
Biindeln  junger  Fasern  besetzt  ist,  siebt  man  die  deutlicb  retikulierten 
Endknopfe.  Sie  sind  mit  kurzen  Astcben  verseben,  welcbe  in  kleine 
Endkliimpcben  oder  -ringe  auslaufen,  ziehen  wabllos  und  in  der 
Ricbtuug  des  geringsten  Widerstandes  zwischen  den  Muskelfasern  einher. 
Es  ist  bemerkenswert,  dass  sie  oft,  anstatt  aus  dem  zentralen  Ende  isolierter 
Fasern  hcrvorzugehen,  biindelweise  beraustreten  und  sicb  spater  zerstreuen. 
Wir  werden  spater  bei  der  Bescbreibung  des  Perroncitoscben  Pbanomens 
auf  diese  Verbaltnisse  naber  eingeben. 

Eine  Eigentiimlicbkeit  der  Struktur  der  Keulen  und  jungen  Fasern 
beansprucbt  unsere  Aufmerksamkeit ;  wabrend  der  beiden  oder  drei 
ersten  Tage  feblen  in  diesen  Gebilden  adventitielle  Bindegewebszellen ; 
erst  vom  dritten  Tage  an  erscbeinen  dicbt  an  jedem  Endknopf  eine 
oder  zwei  abgeplattete  Zellen  mit  konzentriscbem  Kern. 
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Wit  miissen  hier  nock  eine  sehr  merkwiirdige  negative  Tatsache 
erwabnen.  Um  das  Eindringen  der  neugebildeten  Axone  in  das  peri- 
pkere  Ende  zu  begiinstigen,  pflege  ich  den  Nerv  nur  partiell  zu  durcb- 
schneiden.  Auf  diese  Weise  ist  der  mit  Blut  und  Exsudat  angefiillte 
Zwischenraum  auf  ein  Minimum  reduziert  und  die  Nervenknopfe  haben 


Fig.  42. 


Stiick  nus  dem  zentralen  Ende  und  der  Wuode  des  Ischiadicns  eines  Knninchens,  56  Stunden  nach 

der  Operation. 

-1,  Nervenetuck;  B,  BlutklUmpchen;  C,  D,  EndknSpfe,  im  Exsudat  verirrt;  E,  F,  Keulen,  die  ihreu 
Zusarmnenhang  rait  dem  Axon  verloren  haben;  G,  halbaufgeloster  und  im  Zerfall  begriftener  Knopf; 
a,  Endringe;  b,  isolierte  Triimmer  von  Neurofibrillenringen. 

daher  nur  eine  kurze  Strecke  zu  durcblaufen,  die  fast  immer  geringer 
ist,  als  der  tagliche  Wacbstumskoeffizient  des  Axons. 

Trotz  dieser  fur  die  friibzeitige  Neurotisierung  des  peripberen  Endes 
so  giinstigen  Bedingungen  findet  dieselbe  nicbt  vor  dem  siebenten  oder 
achten  Tage  statt.  Die  abwegigen  und  desorientierten  Fasern  dringen 
nicht  in  das  peripbere  Ende ;  sie  zieben  blindlings  in  der  Ricbtung  des 
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geringsten  Widerstandes  und  gelangen  so  in  extranervose  Gegenden  der 
"Wunde,  wo  sie  auf  ganz  kapriziose  Weise  sich  entwickeln  und  verzweigen. 
Zur  Erklarung  dieses  Pkanomens  geniigt  es  nickt,  wie  ich  und  auck 


Fig.  43. 


Fasorn,  welclie  aas  dein  zentralen  Ende  hervorgelien  unil  sich  in  einem  Kienachharten  Muskel  ver- 
lieren.   Kanlnclien,  bei  welchom  tier  Ischiadicns  diirchschnitten  ward.    Das  Tier  wnrde  50  Stnnden 

nach  der  Operation  getotet. 

A,  Nervenbiindel,  aus  Perroncitoschen  Apparaten  komrnend;  B,  Endexkreszenz,  aus  welcher  mit  Knopfeu 
endigende  Fortsatze  kervorgingen ;  E,  D,  Knopfe,  deren  Peripherie  ein  wenig  degeneriert  crschieu  ; 
e,  grosse  Keule;  F,  degenerierende  motorische  Endplatte ;  6,  c,  Endringe. 

Lugaro  getan,  auf  den  Mangel  orientierender  ckeinotaktiscker  Substanzen 
kinzuweisen  (welcke  erst  nacb  der  relativ  ziemlick  spaten  Bildung 
der  Biingnerscken  Zellbander  produziert  werden  diirften) ;  man  muss 
im  Gegenteil  annekmen,  dass  wakrend  der  Anfangspkase  im  peripkeren 
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Segment  entweder  negative  chemotaktiscbe  Substanzen  oder  nur  ein 
mecbaniscbes  Hindernis  existieren. 

Icb  habe  nur  eine  einzige  Ausnabme  von  dieser  Unfabigkeit  der 
neugebikleten  Axone,  das  peripbere  Ende  bald  zu  erreicben,  gefunden. 
Dieselbe  erscbeint  in  Fig.  31,  d,  welcbe  einer  jungen  Katze  zwei  Tage 
nack  der  Durcksckneidung  entstammt.  Man  siekt  dort  einen  Kollateral- 
ast,  der  aus  einem  starken,  jungen,  im  Exsudat  befindlicken  Axon  ker- 
vorgegangen  ist.  Die  Seltenkeit  dieser  Tatsacke,  gerade  in  einem  Pra- 
parat,  wo  das  zentrale  Ende  das  peripkere  fast  beriibrte  und  das 
zwiscbengelagerte  Exsudat  mit  neugebikleten  Geflecbten  und  Keulen 
besat  erscbien,  bestatigt  das  Feblen  einer  positiven  cbemotaktiscken 
Wirkumg.  Je  nack  den  Fallen  vom  secksten  bis  acbten  Tage  ab  endlicb 
und  wenn  das  resorbierte  Exsudat  durcb  embryonares  Bindegewebe  er- 
setzt  ist,  kann  man  einige  in  das  peripbere  Ende  dringende  Keulen 
antreffen. 

Intratubare  kollaterale  Regeneration.  —  Die  dicken,  durcb  die 
traumatiscbe  Einwirkung  mekr  oder  weniger  gereizten  Tuben  konnen 
unter  gewissen  Umstiinden  Kollateralaste  aussenden,  welcke  unter  der 
Sckwannscken  Sckeide  sitzen  und  deren  Verlauf  sebr  kompliziert  ist. 
Diese  sckon  von  den  friikeren  Beobacbtern  wabrgenommenen,  aber  nur 
in  den  spateren  Pbasen,  beim  Auftreten  des  Marks  untersuckten  Aste 
kabe  ick  vom  funften  Tage  ab  nacb  der  Operation  mit  der  Metbode 
des  reduzierten  Silbernitrats  nacbgewiesen.  Perroncito  gebubrt  das  Ver- 
dieust,  uns  gezeigt  zu  baben,  dass  diese  Aste  in  sebr  friihzeitigen 
Stadien  sicb  entwickeln.  In  der  Tat  kaben  meine  jiingsten,  Perroncitos 
Beobacbtungen  bestiitigenden  Untersucbungen  bei  Katze  und  Kanincben 
mich  iiberzeugt,  dass  diese  regenerativen  Kollateralen  vom  Ende  des 
ersten  Tages  ab  sicb  zu  entwickeln  beginnen  und  dass  sie  in  den 
folgenden  Tagen,  bauptsiicblicb  zwiscben  dem  zweiten  und  vierten  Tage, 
zu  wacksen  fortfakren. 

Folgendes  sind  einige  der  kaufigsten  Befunde  aus  meinen  Pra- 
paraten : 

a)  Kurze,  mit  Endkeule  versekene  Kollateralen.  Aus  dem  naeta- 
morpken  Teil  eiaiger  Axone  siekt  man  oft  im  reckten  Winkel  gewisse 
Aste  kervorgeken,  welcke  auf-  oder  abwartszieben,  dabei  zuweilen  spiralig 
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verlaufen  und  in  eine  retikulierte  Exkreszenz  enden.  Eine  der  Varie- 
taten  dieser  Anordnung  ist  der  moniliforme  roder  rosenkranzartige 
Achsenzylinder,  welcher  bei  jeder  sehr  dicken  Verbreiterung  oft  ein 
hypertrophisches  Neuronbrillennetz  mit  grossen,  hellen  Zwischenraumen 

zeigt.  Aus  einigen  dieser  dicbten  Netze 
konnen  Kollateralastchen  oder  -ex- 
kreszeazen  entspringen. 

b)  Dunne,  tangentiale,  in  Ringe 
endigende  Kollateralen.  —  Nicbt  selten 
triff t  man  Axone,  deren  bypertropbierte 
und  energiscb  farbbare,  oberflacblicbe 
Neurofibrillen  feine  Aste  entsteben 
lassen,  welche,  auf  dem  Axon  dabin- 
gleitend,  einen  oberflacblicben,  sebr 
zarten  Plexus  bilden  nnd  in  wecbselnder 
Entfernung  mit  freien  Ringen  oder 
kleinen  retikulierten  Exkreszenzen 
enden.  In  Fig.  44,  d,  zeige  icb  einen 
Axon,  der  mit  diesen  eigentiimlicben, 
von  Perroncito  entdecktenRingbildungen 
bedeckt  ist. 

c)  In  spitzem  Winkel  entsprungene 
und  langs  der  Nervenfaser  sebr  koin- 
pliziert  verzweigte  Aste.  —  Sie  ent- 
steben  oft  aus  der  Verdickung  des 
Acbsenzylinders  in  der  Nake  einer 
Einscbniirung  und  gerade  an  einer 
kortikalen  Stelle  desselben,  wo  die 
Neurofibrillen  sicb  im  Zustand  byper- 
tropbiscber  Reaktion  befinden  (Fig.  45, 
C,  E).    Der  oder  die  Aste  Ziehen  als- 

dann  in  der  Ricbtung  der  Wunde  oder  im  rucklaufigen  Sinne  und 
liefern  eine  mebr  oder  weniger  betracbtliche  Zabl  kleinster,  mit 
sehr  zierlichen  Ringen  oder  Keulen  endender  Astchen.  Einige  dieser 
sekundaren    Aste   zieben  direkt   nach   der  Peripherie   unterbalb  der 


3  nietaiiiorphe  Axone  des  xentralen  Endes, 
you  einer  50  Stunden  nach  der  Operation  ge- 
toteten  Katze. 

A,  ein  Axon,  der  eine  dicke  Kollaterale  (a) 
abgibt;  B,  Axon,  bedeckt  von  Astchen, 
welche  mit  Kingen  endigen  ;  C,  Axon  mit 
Vakuolcn,  welche  von  zierlichen  Neuro- 
fibrillennetzen  begrenzt  sind. 
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Scbwannscben  Scheide ;  andere  zieben  ruckliiufig  und  die  meisten  bilden, 
sobald  sie  auf  ein  Hindernis  stossen,  urn  den  Acbsenzylinder  sehr  kom- 
plizierte  Spiraltouren.  Mancbrnal  haben  diese  Aste  anstatt  einer  Keule 
an  ihrem  Ende  unregelmassige  Plattchen  oder  Exkreszenzen,  in  welcben 
man  deutlicb  ein  zartes  Netz  siebt. 

EndJicb  entsteben  mancbmal  aus  den  intratubaren  Kollateralen  und 
iliren  Verzweigungen  derartig  komplizierte  Figuren,  dass  sie  sicb  kaum 
analysieren  lassen.  In  den  Figg.  39,  E,  F  und  45,  E,  zeige  icb  einige 
davon  und  nicbt  einmal  die  kompliziertesten ;  man  siebt,  wie  die  Kolla- 
teralen unter  der  Scbwannscben  Scbeide  grosse  Touren  bescbreiben  und 
mit  zablreicben  Keulen  und  Ringen  enden. 

d)  Extratubare  Kollateralen.  —  Einige  der  eben  bescbriebenen 
tubaren  Aste  kcinnen  die  Scbwannscbe  Scbeide  durcbbobren  und  sicb 
uacb  aussen  begeben ;  dieser  Austritt  kann  in  gleicber  Weise  am  freien 
Ende  der  Nervenfaser  erfolgen.  Aber  man  trifft,  obwobl  selten,  Kolla- 
teralen. welcbe  sofort  die  Scbwannscbe  Scbeide  durcbsetzen  und  alsdann 
zwiscben  den  Nervenfasern  verlaufen.  Es  bandelt  sicb  im  allgemeinen 
um  dicke,  mit  retikulierten,  starken  Endkolben  besetzte  Aste  (Fig.  44, 
a,  c).  Aucb  findet  man  zuweilen  kolossale  Kolben,  aus  welcben  neue 
Aste  bervorgeben,  die  ibrerseits  mit  analogen  Exkreszenzen  enden,  wie 
es  die  in  Fig.  44,  a,  reproduzierte  Faser  zeigt. 

Kollateralaste,  welcbe  das  nekrotisierte  oder  scbwer  alterierte  Seg- 
ment umgeben.  —  Man  findet  aucb  Axone,  die  zu  trage  um  zu  rege- 
nerieren,  in  dem  nekrotisierten  Segment  mit  einer  retikulierten  Keule 
enden;  die  aus  ibnen  in  verscbiedenen  Zwiscbenraumen  entstebenden 
Kollateralen  umgeben  den  abgestorbenen  Teil  der  Faser  und  unter  der 
alten  Scbwannscben  Scbeide  erreicben  sie  das  traumatisierte  Ende  des 
Nervs. 

Andere  Male  erscbeint  der  Acbsenzylinder  reduziert  auf  eine  Scbnur 
von  dicken  und  stark  gefarbten  Varikositaten,  wabrend  die  Kollateralen 
diese  alterierte  Faser  begleiten  oder  um  sie  berumzieben. 

Indifferentes  Segment  und  Obergangssegment.  —  Icb  nenne 
so  den  Teil  des  Acbsenzylinders ,  welcber  zwiscben  dem  in  Neu- 
bildung  und  Wacbstam  begriffenen  Segment  und  dem  Ursprung  des 
Nervs  gelegen  ist.     Auf  dieser  langen   Strecke  erscbeint  der  Axon 
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blass  in  den  mit  Animoniakalkobol  fixierten  Praparaten,  stark  ge- 
farbt,  wenn  nur  mit  Alkobol  fixiert  wurde. 

Ganz  nabe  der  metamorphen  Gegend, 
d.  h.  im  Obergangssegment,  zeigt  der 
Axon  mancbinal  Spuren  neubildender 
Reaktion.  Neben  der  Produktion  von 
Kollateralen  mittelst  des  im  ersten  Teil 
dieser  Studien  bescbriebenen  Mecbanis- 
mus  beobacbtet  man  im  Niveau  ge- 
wisser  Einscbniirungen  ein  sebr  merk- 
wiirdiges  Pbanomen  von  Hypertropbie 
der  oberfliicblicben  Neurofibrillen  und 
eine  Projektion  von  teils  freien,  teils 
scblingenformigen  Fasern.  In  Fig.  45 
reproduziere  icb  die  wicbtigsten  Varie- 
taten  dieses  Prozesses.  Man  siebt  in 
Fig.  45,  D,  B,  wie  der  Axon,  iD  den 
von  der  Einscbniiruug  entfernten  Gegen- 
den  blass,  sicb  in  letzterer  und  ibrer 
Umgebung  stark  farbt  und  im  Niveau  der 
bikoniscben  Verdickung  Neurofibrillen- 
scblingen  entsteben  lasst. 

Zuweilen  (Fig.  45,  A)  siebt  man 
anstatt  Scblingen  eine  Menge  Neuro- 
fibrillen auftaucben,  welcbe  quer  ver- 
laufen,  Biegungen  macben  und  in  kurzer 
Distanz  enden.  Endlicb  trifft  man  nicbt 
selten  ein  Biiscbel  von  oberflacblicben 
Neurofibrillen,  das  sicb  zu  einem,  mehr 
oder  weniger  absteigenden,  den  Axon 
begleitenden  Biindel  individualisiert. 

Einige  dieser  Pbanomene  sind  be- 
reits  von  Perroncito  bescbrieben  worden, 
der  sie  in  den  Einscbniirungen  beim 
ausgewacbsenen  Hunde  24  Stunden  nacb 


Zentrnles  Ende  des  Ischiadicns  eines  Ka- 
niuelien,  2  Tage  naeh  der  Operation.  Die 
Axono  sind  in  einiger  Entl'ernung  von 
der  Verletzung  entnoiniuen. 

o,  A,  B,  Neurofibrillei  achlingen  ,  aus  Ein- 
schntlrungen  hervortretend;  C,  D,  Axone, 
die  mit  Fortsiitzen  verscMedener  Liinge 
versehen  sind;  E,  Axon  mit  oberftiich- 
liclien  Asteu. 
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der  Durchschneidung  angetroffen  und  als  Vorlaufer  der  Bildung  neuer 
Fasern  angesehen  hat.  Wir  begeguen  ihnen  auch  beim  Kaninchen  drei 
Tage  nach  der  Durchschneidung,  in  Momenten,  wo  die  Neuformation 
des  Nervs  sebr  vorgeriiekt  ist. 

In  der  metamorpben  Gegend  des  Acbsenzylinders  oder  an  seinem 
Ubergang  in  die  indifferente  Zone  findet  man  nocb  eine  betrachtliche 
Menge  von  Veriinderungen  progressiver  Natur.  Wir  miissen  die  Auf- 
merksamkeit  besonders  auf  eine  von  ihnen  lenken :  sie  bestebt  in  der 
Vakuolisierung  des  Achsenzylinders  nebst  Bildung  tangentialer  Netze 
(Fig.  44,  e).  Man  sieht,  wie  an  gewissen  Stellen  der  Peripherie  des 
Axons  eine  Flussigkeit  aufgetreten  ist,  welche  das  sebr  deutlich  er- 
scheinende  neurofibrillare  Netz  naeh  der  Peripherie  bin  drangt.  Es  ist 
wokl  rnoglich,  dass  dieses  Pbanornen  gemeinschaftlicb  durch  einen  In- 
filtrationsprozess  der  Neurofibrillen  und  eine  Neubildung  der  letzteren 
bedingt  wird.  Ganz  ebenso  klare  und  elegante  Retikula  finden  sich 
gleickerweise  in  dem  terminalen  Stlick  oder  in  den  Keulen  mancher 
dicken  Axone. 

Indirekte  Regeneration  oder  Perroncitosches  Phanomen.  —  Die 
dicken  markhaltigen  Axone  sind  gegeniiber  traumatiscken  Einwirkungen 
viel  empfindlicher  als  die  mittleren  unci  diinnen,  und  vor  der  Bildung  der 
neuen  Bahnen  sind  sie  oft  der  Sitz  einer  Auffaserung,  die  ich  zu  Ehren 
ihres  Entdeckers  Perroncitosches  Phanomen  genannt  babe.  Dieser 
Prozess  findet  sich  konstant  nur  bei  den  ausgewachsenen  oder  fast  aus- 
gevvachsenen  Tieren,  vorausgesetzt,  dass  das  traumatische  Agens  eine 
Kontusion  oder  wenigstens  eine  sei  es  nur  leichte  Zerquetschung  der 
Markfasern  bewirkt  hatte. 

Abgesehen  von  den  Regenerationsphanomenen,  welche  ihm  voraus- 
gehen  und  folgen,  besteht  dieser  Prozess  im  wesentlichen  in  der 
Schaffung  grosser  Spalten  oder  langlicher  Hohlraume  im  Axon,  dessen 
Neurofibrillen,  im  allgemeinen  die  oberflachlicheren,  gegen  die  Peripherie 
hingedrangt  und  in  Kontakt  mit  der  Schwannschen  Scheide  gebracbt 
werden  und  langmaschige  Geflechte  erzeugen.  Gleichzeitig  verschiebt 
sich  das  fragmentierte  und  in  Resorption  begriffene  Myelin  grosstenteils 
nach  den  erwahnteu  Spalten  oder  Vakuolen.  Man  sieht  also,  dass  das 
x\rrangement  der  Elemente  des  Nerventubus  umgekehrt  wird,   weil  das 
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Protoplasma  und  die  Fettropfen  im  Inneren,  die  leitenden  Teile  an  der 
Peripherie  erscheinen.    Wahrend  dieses  merkwiirdigen  Phanomens  der 

Auffaserung  wird    nicht   nur  der 
46'  Achsenzylinder  inplexiforme  Biindel 

gespalten,  sondern  auch  jede  Neuro- 
fibrille  individualisiert,  indem  sie 
sich  stark  verdickt  und  alle  Bander 
und  Sekundarfaden  zerreisst,  welche 
sie  mit  ihresgJeicken  verkniipften 
(Fig.  46).  Es  ist  recht  merkwiirdig, 
dass  im  allgemeinen  eine  Portion 
des  alten  Axons  existiert,  die  an 
dieser  Auffaserung  undDeplacierung 
nicht  teilnimmt;  er  verbleibt  im 
Gegenteil  im  Zentrum  des  Tubus 
oder  ein  wenig  exzentrisch  in  Gestalt 
eines  blassen,  kompakten  Stranges, 
von  welchem,  in  verschiedenen 
Niveaus,  die  oberflachlichen,  von 
den  individualisierten  Faden  ge- 
bildeten  Biindel  kommen  und  zu 
welchem  sie  hinziehen. 

In  dieser  neuen  Lage  besitzen 
die  tangentialen  Neurofibrillen  ein 
betrachtlicb.es  Neubildungsvermogen. 
Nicht  allein  im  Niveau  des  Endes 
des  Axons,  sondern  auch  an  irgend 
einer  beliebigen  Stelle  des  ober- 
flachlichen Verlaufs  der  erwahnten 
Fadchen  kann  durch  Knospung  oder 
Verzweigung  eine  Fibrille  entstehen, 
die  nach  mehrerenRichtungenwachst 
und  oft,  wie  es  Perroncito  entdeckt 
hat,  mit  einer  kleinen  Keule  endet,  in  welcher  man  einen  stark  gefarbten 
Neurofibrillenring  bemerkt.    Zufolge  dieses  wuchernden  Wachstums  und 
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Zentrales  Endc  des  Iscliiadieus. 
Katze,  52  Stunden  nacli  der  Operation  geto'tet. 

A,  Auffaserung  uud  Vakuolisieruug  des  Axons, 
B,  C,  Perroncitosche  Apparate  ;  D,  diinne  Mark- 
faser;  a,b,  Endkolbeu  ;  f,  neugebildete  Neuro- 
fibrillen; g,  zentraler  indifferenter  Teil  des 
Axons;  rf,  Kudringe. 
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der  iippigen  Verzweigung  der  terminalen  und  oberflacblicben  Neurofibrillen 
und  vermoge  der  zentralen  Lage  und  der  metamorpben  Indifferenz  der 
zentralen  Biindel  bilden  sicb  die  mannigfaltigsten  und  kompliziertesten 
Figuren,  die  man  sicb  denken  kann.  In  Fig.  46,  C  und  39,  E,  F,  stelle 
icb  einige  davon  dar;  aber  die  Varietaten  sind  fast  unbegrenzt  und  in 
jedem  Praparat  nacb  Datum  der  Beobacbtung  und  Grad  der  Verletzung 
verscbieden. 

Aus  vorstebendem  ergibt  sicb,  dass  zwei  Phanomene  sebr  ver- 
schiedener  Natur  existieren :  die  Auffaserung  und  Deplacierung  der 
Neurofibrillen  und  die  Kollateralbildung  neuer  Faden.  Cbronologiscb  gebt 
der  erste  Prozess  dem  zweiten  voraus,  aber  dieser  letztere  erscbeint  so 
scbnell,  dass  man  scbon  vom  zweiten  Tage  an  bei  Katze  und  Kanincben 
eine  grosse  Zabl  dicker  Nervenfaser  linden  kann,  bei  denen  sicb  die 
beiden  Pbanomene  kombinieren  und  gemiscbte,  ausserst  komplizierte 
Fibrillenapparate  erzeugen. 

An  welcber  Stelle  der  Faser  beginnen  Auffaserung  und  Neubildung 
der  Neurofibrillen?  Beide  Prozesse  konnen  in  dem  ganzen  metamorphen 
Teil  des  Axons  stattbaben ;  diese  Portion  bat  eine  Lange  von  einigen 
Zebnteln  Millimeter  und  entspricbt  wabrscbeinlicb  der  durcb  das  Trauma 
kontundierten  oder  zerquetschten  Zone.  Nicbtsdestoweniger  beginnt, 
wie  icb  in  Fig.  40,  A,  zeige,  der  Prozess  oft  in  dem  terminalen  Stuck 
selbst  und  erstreckt  sich  von  da  nacb  oben. 

Ausser  der  Neubildung  von  intratubaren  Kollateralfasern,  welcbe 
den  Prozess  der  Auffaserung  enorm  komplizieren,  existiert  eine  terminale 
aktive  Neubildung,  welcbe  sicb  sowobl  im  zentralen  Neurofibrillenbiindel 
als  in  den  oberflacblicben,  durch  Auffaserung  oder  Verzweigung  erzeugten 
Neurofibrillen  entwickelt  (Fig.  46,  h). 

In  den  gewobnlicben  Fallen  wird  von  alien  diesen  Asten  und 
besonders  von  den  zentralen  blassen  Biindeln,  sobald  sie  im  nekrotiscben 
Segment  angelangt  sind,  die  Bichtung  unter  der  Scbwannscben  Scbeide 
geandert;  sie  weicben  langs  des  Nervs  zuriick  und  erzeugen  eine 
grosse  Zabl  kaprizioser  Spiralen  und  Touren  des  Perroncitoscben 
Apparats  (C).  Docb  ist  anzunebmen,  wie  es  Perroncito  nacbgewiesen 
hat,  dass  in  anderen  nervosen  Fasern  die  bescbriebenen  terminalen 
Veiiangerungen  aus  dem  Ende  der  Faser  bervorgeben,  sicb  zwiscben 
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die  nekrotiscben  Reste  des  Nervs  begeben  und  zu  dein  eiugeschalteten 
Exsudat  scbon  am  zweiten  Tage  nacb  der  Operation  gelangen.  Diese 
Narbenfasern  cbarakterisieren  sicb  durch  ibre  biindelweise  Anordnung 
(im  Gegensatz  zu  denen,  welcbe  aus  nicht  aufgefaserten  Axonen  stammen) 
und  diese  Eigenscbaft  ist  bedingt  durcb  den  vielfacben  Ursprung  dieser 
Fasern,  da  aus  jeder  Tube,  obne  zu  verscbmelzen,  drei  Arten  von 
Asten  bervorgeben:  absteigende,  intratubare  Kollateralen,  ausgefaserte 
Randaste  des  Axons  und  Verlangerungen,  welcbe  das  oder  die  zentralen 
Biindel  dieses  Axons  fortsetzen. 

Icb  reproduziere  in  Fig.  46,  C,  h  und  42,  J,  H,  Narbenfasern 
dieser  Art;  gleicbzeitig  kann  man  seben,  dass  die  Endstiicke  jeden 
Astes  mit  einer  retikulierten  Keule  von  mannigfacber  Form  (halbmond-, 
birnenformig  usw.)  verseben  sind,  aus  welcber  zuweilen  sebr  feine,  mit 
Ringen  endende  Fortsatze  bervorgeben.  Vom  vierten  Tage  an  und 
wenn  das  Exsudat  dem  embryonaren  Bindegewebe  weicbt,  riicken  diese 
Fasern  weit  gegen  das  peripbere  Ende  bin  vor.  Fiinf  Tage  nacb  der 
Operation  sind  sie  mebr  als  2  mm  in  das  Innere  der  Narbe  vor- 
gedrungen. 

Perroncitosches   Phanomen   bei   den  jungen    Tieren.    —  Icb 

babe  vorbin  angegeben,  dass  bei  der  grossen  Mebrzabl  der  Falle  die 
Auffaserung  des  Axons  sicb  weder  bei  den  neugeborenen,  nocb  bei 
Tieren  von  einigen  Tagen  zeigt.  Jedocb  beobacbtet  man  sie  zuweilen 
aucb  bei  der  wenige  Wocben  alten  Katze,  besonders  wenn  die  Durcb- 
scbneidung  des  Nervs  in  der  Weise  stattfand,  dass  dieser  gleichzeitig 
eine  Kontusion  erlitt,  wie  es  der  Fall  ist  bei  Durcbschneidung  mit  scblecbt 
gescbliffener  Scbere. 

In  Fig.  48  zeige  icb  ein  Stuck  aus  dem  zentralen  Ende  der 
15tagigen  Katze,  48  Stunden  nacb  der  Operation.  Die  Remakscben 
Fasern  und  die  feinen  Markfasern  bieten  nicbts  Besoncleres,  ausser  dass 
ihre  Endverzweigungen,  die  in  Keulen  enden,  sicb  an  der  Grenze  des 
Nervs  sammeln  und  Falten  bilden.  An  mancben  dicken  Tuben  aber 
entdeckt  man  eine  deutlicbe,  obgleicb  auf  relativ  kurze  Strecken  be- 
schrankte  Auffaserung;  in  den  leeren  Raumen  zwiscben  den  Axonen 
baufen  sicb  das  Neuroplasma  und  die  Markreste  an.  In  den  der 
Wunde  benacbbarten  Regionen  bemerkt  man  Fasern  mit  spindelformiger 


Metamorphosen  der  Neurofibrillen  des  zentralen  Endes. 


151 


Fio-.  47. 


Auffaserung  und  man  kann  leicht  konstatieren,  class  jecles  clieser  so 
individualisierten  Biindel  fahig  ist  einen  unabbangigen  Endast  zu  bilden, 
der  mit  einer  retikulierten  Keule  oder  einem  kleinen  neurofibrillaren 
Ring  besetzt  ist  (Fig.  48,  C).  Hingegen  beobachtet  man  niemals  intra- 
tubar spiralige  Fibrillen  nocb  jene  merkwiirdige  Auflosung  der  aus- 
gewachsenen  Axone  zu  peripheren  metamorpben,  d.  b.  in  Neubildung  be- 
griffenen  Fibrillen,  und  in- 
differente  zentrale  Biindel. 

Wenn  also  das  Per- 
roncitoscbePbanomen  sicb 
bei  jungen  Tieren  zeigt, 
ist  es  einfacb  auf  eine 
lokale,  wenig  ausgedebnte 
Auffaserung  der  Neuro- 
fibrillen obne  Bildung  von 

komplizierten  Spiralen 
oder    Figuren  reduziert. 
Es    muss    dies    mit  der 
Diinnbeit  der  Axone  und 
der  geringen  Zabl  ibrer 

Neurofibrillen  erklart 
werden,  die  samtlich,  die 
zentraleu  wie  die  peri- 
pberen,  gerade  wegen  ihrer 
beschrankten  Zabl  den- 
selben  Erniibrungsbeding- 
ungen  unterworfen  sind 
und  daher  in  derselben 
Art  auf  die  traumatiscbe  Einwirkung  reagieren. 

In  diesen  Praparaten  junger  Tiere  wacbsen  die  neugebildeten  Fasern 
sehr  scbnell  quer  durcb  das  embryonare  Narbengewebe.  In  Fig.  47,  die 
einer  achttagigen  Katze,  drei  Tage  nacb  der  Operation,  entstammt,  zeige 
icb  die  Avantgarde  junger  Fasern,  die  nocb  obne  Scbwannscbe  Zellen 
sind  und  blindlings  die  Bindegewebsinterstitien  durchlaufen.  IbrEndstiick 
erscheint  besetzt  mit  cbarakteristiscben  Exkreszenzen  und  Ringen. 


V 
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Bindegewebe  der  Zivischennarbo   bei  einer  Katze,  deren 
Ischiadicns  nach  drei  Tagen  durchscUnitten  wurde. 

A,  Endringe,  durch  das  Bindegewebe  wandernd;  B,  grosse  Keule. 
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Spateres  Schicksal  des  Perroncitoschen  Apparats.  -  -  Die  Unter- 

suchung  cles  Perroncitoschen  Apparats  vom  vierten  und  fiinften  Tage  an 
lehrt  uns  in  absolut  evidenter  Weise,  dass  dieses  Phanomen  nur  die 
Anfangsphase  der  Nervenknauel  ist,  welche  vor  langer  Zeit  Ton  Ranvier, 
Vanlair  und  Stroebe  beschrieben  und  kiirzlicb  von  mir,  Perroncito  und 
Marinesco  analysiert  wurden.  Ich  will  hier  auf  diese  im  ersten  Teil 
behandelten  Knauel  nicbt  naher  eingeben.  Es  wird  geniigen  zu  be- 
merken,  dass  die  dicke  oder  die  dicken  zentralen  Fasern  dieser 
sckraubenformigen  Apparate  den  zentralen  oder  indifferenten  Biin- 
deln  der  in  Auffaserung  oder  Neubildung  begriffenen  Achsenzylinder 
entsprechen ;  und  dass  das  ganze  komplizierte,  diese  zentralen  Fasern 
umgebende  System  das  Resultat  der  progressiven  Verdickung  und  des 
Liingenwacbstums  der  kollateralen  oder  terminalen,  spiraligen,  schlingen- 
f ormigen  oder  riicklaufigen,  aus  dem  aufgefaserten  Axon  hervorgegangenen 
Aste  ist.  Scbliesslicb  bat  sich  die  primitive  Schwannsche  Membran  in 
einen  grossen,  an  seiner  Innenwand  mit  abgeplatteten  Zellen  bekleideten 
Sack  verwandelt,  wahrend  neue  Lemmoblasten  oder  Bekleidungszellen 
(vielleicht  durcb  die  Schwannscben  Zellen  erzeugt)  in  der  Umgebung  der 
alteren  Tuben  des  schraubenformigen  Apparats  und  der  Endkeulen  er- 
scbeinen.*) 

Aus  dem  eben  Dargetanenen  ergibt  sich,  dass  das  Perroncitosche 
Phanomen  in  einer  grossen  Zahl  von  Fallen  eine  Erscheinung  patho- 
logischer,  abwegiger  und  unfruchtbarer  Neubildung  ist,  da  es,  anstatt 
neuer,  fur  das  periphere  Ende  bestimmter  Fasern,  ein  kompliziertes 
System  riicklaufiger,  verirrter  und  nutzloser  Bahnen  erzeugt.  Perroncito 
selbst  betrachtet  es  als  grosstenteils  patbologisch,  obgleicb  er  glaubt, 
dass  es  niitzliche  Fasern  hervorzubringen  vermag,  welche  die  Narbe 
durchqueren  und  die  peripheren  Endigungen  aufsuchen  sollen. 

Meine  Beobachtungen  stimmen  mit  denen  dieses  Gelehrten  voll- 
kommen  iiberein.  Weiter  oben  babe  ich  bemerkt,  dass  in  der  Tat  in 
einigen  Fallen  eine  Endfaser  oder  Kollaterale  dieser  Apparate  das  End- 
stuck  des  Tubus  iiberschreitet  und  in  die  Narbe  eindringt.    In  solchen 


*)  Dieso  Erldarung  des  Ursprungs  der  Knauel  ist  kiirzlicb  auch  von  Marinesco 
gegeben  worden. 
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Fallen  ist  dieses  Organ  nicht  ganzlicb  unfrucbtbar,  da  far  den  Effekt  der 
Neurotisierung  des  peripheren  Endes  einzig  und  allein  die  komplizierten 
Systeme  mit  spiraligen  Fasern  und  die  riicklaufigen  Aste,  welche  sick 
in  rnekr  oder  weniger  betracktlicker  Menge  im  ganzen  Perroncitoscken 
Apparat  finden,  verloren  geken. 


Fig.  48. 


Zentralos  Ende  des  Iscliiadicus  der  15  Tage  alten,  '.'  Tage  nncli  iler  Operation  getototon  Katze. 

A,  U,  C,  Auffaserung  der  Axone ;  I),  dicke  Endexkres/.enz ;  E,  Axone,  die  in  das  Exsudat  Qbertreten; 
F,  dicke  Easer,  die  einen  riicklaufigen  Ast  abgibt ;  a,  Endringe. 

Degenerative  und  regenerative  Phanomene  der  gequetschten 
Nerven.  —  Wenn  man  anstatt  der  Durckschneidung  einen  Nervenstrang 
mit  einer  Pinzette  massig  quetscht  und  einige  Tage  spater  nack  Im- 
praguierung  mit  reduziertem  Silbernitrat  untersuckt,  beobacktet  man  in 
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den  dicken  Axonen  nicht  nur  nekrotische  Prozesse,  die  den  von  mir 
studierten  vergleichbar  sind,  sondern  auch  Auffaserungen  und  Erschei- 
nungen  von  Neubildung,   welclie  im  Grunde  mit  dem  Perroncitoschen 


Fig-.  49. 


Fig.  50. 


Kontnstonierte  Portion    eines  zwisvhon 
die  Pinzette  genommeneii  Nervs.  Knnin- 
chen,  nach  0  Tagen  geto'tet. 

A,  unversehrte  Eemaksche  Fasern:  B,  C,  D 
aufgefaserte  Axone  mit  Vakuolen,  die 
von  FetttrUmmern  erfiillt  sind. 


Geyuctschte  Portion  eines  mit  tier  Pinzette  gedriickten 
Nervs.    Katze,  52  Stunden  nach  der  Operation  geto'tet. 

A,  B,  Ende  der  lebendigen  Portion  des  Axons ;  C,  E,  nekro- 
tische Tubensegmente  mit  in  Neubildung  begriffenen 
Neurofibrillen;  D,  nekrotischer  Teil  eines  Axons,  von 
Asten,  die  oberhalb  lies  Endknopfes  entspringen,  durch- 
zogen. 
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Phanoinen  identisch  sincl.  Dieser  Prozess  verlauft  in  verschiedenen, 
vielleicht  niit  der  Intensitat  der  Kontusion  oder  der  mechanischen 
Reizung  des  Nervs  in  Beziehung  stehenden  Graden. 

1.  Der  erste  Grad,  besonders  deutlich  in  schwach  gequetschten 
Nerven  oder  in  der  Nacbbarschaft  stark  ladierter  Partien,  zeigt  sich 
nur  an  den  dickeren  Markfasern  der  ausgewacbsenen  Tiere.  Die 
Reniakschen  Fasern  und  die  diinnen  Markfasern  bieten  keine  deutlicbe 
Veranderung. 

Der  Prozess  bestebt  in  der  Degeneration  des  Marks,  der  neben- 
hergehenden  Vermebrung  der  Scbwannschen  Zellen  und  besonders  in 
einer  Individualisierung  und  peripheren  Deplacierung  der  Neurofibrillen, 
welche  sich  zu  einer  kontinuierlicken  Schicht  unter  der  Scbwannscben 
Scheide  anordnen.  Dieses  interessante  Phanomen,  welches  die  einfachste 
Form  des  Perroncitoscben  Apparats  darstellt,  zeigt  sich  gewohnlich  in 
gewissen  wenig  gequetschten  Regionen  des  Axons,  wodureb  spindel- 
formige,  sebr  merkwiirdige  Gebilde  entstehen,  wie  ich  sie  iu  Fig.  49 
E,  C,  darstelle.  Zuweilen  lagern  sich  die  Mafktrummer  nicht  in  der 
Achse,  sondern  mebr  oder  weniger  am  Rande  ab  und  drangen  den  auf- 
gefaserten  Achsenzylinder  an  eine  der  Tubusseiten. 

Alle  diese  Pbanomene  und  noch  andere,  die  aufzuzablen  zu  weit 
fiihren  wiirde,  beginnen  vor  dem  zweiten  Tage  nacb  der  Verletzung 
und  dauern  fort,  ohne  sich  zu  andern,  oder  steigern  sich  in  den  folgenden 
Tagen.  Es  muss  auf  folgendes  aufmerksam  gemacht  werden:  alle  diese 
individualisierten  Neurofibrillen  bewahren  nicbt  allein  spaterhin  ihre 
Unabhangigkeit,  sondern  es  wachst  auch  ihr  Durchmesser  j^rogressiv, 
und  wenn  der  Tubus  an  einer  Stelle  unterbroeben  wird,  verwandeln  sie 
sich  zu  Nervenendiisten.  Jede  Neurofibrille  umschliesst  also  poteutiell 
einen  Ast  der  Endverzweigung  des  Axons  und  besitzt  die  Fahigkeit  neue 
Neurofibrillen  durch  Wachstum  und  Liingsspaltung  der  praexistierenden 
Fasern  zu  erzeugen.  Nichtsdestoweniger,  wenn  der  Tubus  nicht  unter- 
broeben wird,  stehen  die  individualisierten  und  hypertrophiscben  nacb 
dem  Zentrum  und  der  Peripherie  hin  in  kontinuierlichem  Zusammenhang 
mit  den  praexistierenden  normal  en  Neurofibrilleu  der  beiden  Enden  des 
Nerventubus. 

2.  1st  die  Kontusion  starker,  so  sterben  einige  Axone  ab,  wiihren  d 
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andere,  inehr  oder  weniger  verletzte,  aber  doch  nicht  vernichtete,  der 
Sitz  eines  komplizierten  Perroncitoschen  Phanomens  sind ;  denn  man 
sieht  nicht  nur  die  schon  erwahnte  charakteristiscke  Auffaserung,  sondern 
auch  eine  betraehtliche  Menge  von  schraubenformigen,  mit  Ringen 
endenden  Kollateralen  auftreten  (Fig.  50,  D,  E). 

3.  1st  endlich  die  Kontusion  sehr  erheblich,  so  degenerieren  alle 
dicken  und  diinnen  Markfasern  und  sterben  ab  wie  in  den  Fallen  von 
Durcbschneidung,  ausgenommen  die  Remakschen  Fasern,  die  sicb  mebr 
oder  weniger  unversebrt  erbalten. 

In  diesem  Falle  kann  man  im  Nerv  drei  Bezirke  unterscbeiden : 
eine  direkt  nekrotisierte  oder  ladierte  Region ;  eine  metamorpbiscbe 
Region,  welcbe  dem  zentralen  Ende  der  durcbscbnittenen  Nerven  ent- 
spricbt,  und  eine  degenerierte  oder  peripbere  Region. 

a)  Die  durch  den  Druck  der  Pinzette  direkt  nekrotiscbe  Region 
zeigt  in  Form  und  Ausdebnung  grosse  Variationen  bei  jedem  Tubus. 
Man  findet  Fasern,  bei  welcken  ein  grosses  Stuck  des  Axons  total 
nekrotiscb,  nicht  farbbar,  granuliert  (Fig.  50,  B)  und  quer  gespalten 
erscbeint,  wahrend  andere  Tuben  partielle,  vaginale  oder  rohrenformige 
(mit  nicht  alterierter  zentraler  Neurofibrille)  Nekrosen  zeigen,  dabei 
genau  jene  so  merkwiirdigen  Formen  nachahmend,  die  bei  der  der  Wunde 
benachbarten  Portion  des  peripheren  unterbrochenen  Endes  beschrieben 
wurden. 

Die  zentralen  Neurofibrillen  einiger  dieser  nekrotischen  Segmente 
sind  iiusserst  interessant.  Wie  aus  Fig.  50,  C,  ersichtlich,  zeigt  diese 
axiale,  ein  wenig  hypertrophierte  Neurofibrille  vom  zweiten  Tage  ab 
deutliche  Zeichen  von  Regeneration ;  denn  man  sieht  aus  ihr  unter  ver- 
schiedenen  Winkeln  mehrere  Astchen  hervorgehen,  welcbe  mit  intra- 
protoplasmatischen,  d.  h.  mitten  im  granulierten  oder  nekrotischen  Axon 
gelegenen  Keulen  oder  Ringen  endeu.  Auch  ist  auf  gewisse  Ringe 
hinzuweisen,  welcbe  aus  dem  zentralen  Faden  selbst  entspringen  und 
zwischen  zwei  benachbarten  Regionen  dieser  Faser  Anastomosen  zu  er- 
richten  scheinen. 

Die  Fig.  51,  A,  reproduziert  eine  andere,  oberflachliche  nekrotische 
Varietat.  Das  Stiick  Axon,  wo  sie  sioh  fand,  sass  in  einiger  Entfernung 
von  der  verletzten  Stelle  und  erschien  spindelformig  geschwellt  mit  einer 
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zentralen  Region,  in  welcher  ohne  jede  Alteration  ein  Neurofibrillenbiindel 
erhalten  blieb,  und  eine  von  Fliissigkeit  und  granuliertem  Detritus 
erfullte  Rinde,  zu  welcher  mittelst  Ringe  und  unter  sehr  komplizierter 
Verzweigung  eine  grosse  Zahl  unabhangiger  Neurofibrillen  hinstreben, 
welche  sich  in  die  oberflachlichen  Regionen  des  gesunden  Axons  fortsetzen. 

Diese  Phanomene  intraaxiler  Regeneration  erweisen  die  relative 
Unabhangigkeit  der  argentophilen 
Substanz  (siehe  spater)  und  be- 
weisen  ferner,  dass  ausser  der 
totalen  Regeneration  der  nekro- 
tischen  Axone  eine  partielle  exi- 
stiert,  der  zufolge  ein  Axon  das 
durch  ein  Trauma  oder  auf  irgend 
eine  andere  Weise  geschadigte 
oder  zerstorte  Neurofibrillen- 
kontingent  wiederherstellen  kann. 
Dass  diese  intraaxile  Regeneration 
statthaben  kann,  dazu  erscheint 
die  Konservierung  einiger  unver- 
sehrter  Neurofibrillen  in  der  Acbse 
der  Faser  unerlasslicb. 

Das  Verhalten  der  gesunden 
Neurofibrillen  des  zentralen  Endes 
oder  der  metamorphen  Region 
in  nfichster  Nabe  des  nekro- 
tischen  Segments  verdient  gleicher 
Weise  unsere  Aufmerksamkeit. 
Sie  zeigen  einen  ungewobnlicb 
starken  Durchmesser,  relative  Isolierung  und  vor  allem  eine  sehr  be- 
deutende  Neigung  miteinander  in  Form  von  Endschleifen  im  nekrotischen 
Protoplasma  sich  zu  verkniipfen  (Fig.  50,  B).  Bei  den  grossen  Endkuopfen, 
die  zu  Tuben  mittlerer  Dicke  gehoren  (Fig.  50,  A),  entfalten  sich  diese 
Schlingen  innerhalb  einer  sehr  blassen,  granulierten  Substanz. 

b)  Metamorphe  Gegend.  -  -  Im  allgemeinen  differenziert  sich  vom 
ersten  bis  zweiten  Tage  die  metamorpbe  Portion  vom  Rest  des  gesunden 


Casern  una  der  zentralen  Portion  pines  gequetscliten 
Nervs,  30  Stnnden  nncli  dpr  Operation. 
Ausgcwachscnc  Katze. 

A,  nekrotisohes  Stuck  eines  Axons;  B,  C,  Axon  mit 
Phanoraenen  formativer  Eeaktion. 
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Axons  durch  ihre  grosse  Neigung  zu  Silberablagerung  und  durch  die 
Dicke  der  Neurofibrillen  und  ihre  Neigung  zur  Individualisierung.  Nach 
Ablauf  von  50  Stunden  aber  zeigt  sich  bei  einer  grossen  Zahl  meta- 
morpher  Segmente,  besonders  den  oberbalb  der  vollig  nekrotischen 
Axone  gelegenen,  die  Neubildung  in  Form  sowohl  von  terminaler  als 
aucb  von  kollateraler  Regeneration. 

Fig.  50,  D,  kopiert  eine  der  baufigsten  Dispositionen ;  sie  zeigt  die 
terminale  Neubildung  in  Gestalt  einer  Keule,  welcbe  unter  Verdrangung 
des  nekrotischen  Segments  langsam  vorriickt.  Die  kollaterale  Regeneration 
dagegen  ist  soweit  vorgescbritten,  dass  eine  grosse  Zahl  aus  dem  meta- 
morphen  Teil  des  Axons  entsprungener  Fasern  das  nekrotische  Segment  in 
einer  Ausdehnung  von  einigen  hundertsteln  Millimetern  besetzt  hat.  Einige 
dieser  Kollateralen  sind  Zweige  des  Axons,  andere  dagegen  stammen 
aus  seiner  peripheren  aufgefaserten  Portion,  d.  h.  aus  einem  echten 
Perroncitoschen  Apparat. 

Mit  zunehmender  Entfernung  von  der  Wunde  und  nervaufwarts 
verschwinden  die  Neubildungsphanomene  des  Axons,  nicht  plotzlich, 
sondern  im  Gegenteil  schrittweise.  Wenn  man  daher  an  ein  Niveau 
gelangt,  wo  sich  die  Mehrzahl  der  Fasern  in  indifferentem  Zustand 
befindet,  trifft  man  noch  hier  und  da  einige  Axone  mit  sicheren  Zeichen 
neubildender  Reaktion.  Diese  Regenerationsversuche  ahneln  dem  Ver- 
halten,  das  ich  weiter  oben  bei  den  peripheren » Enden  der  durch- 
schnittenen  Nerven  beschrieben  habe,  mit  dem  einzigen  Unterschied,  dass 
sie  in  diesen  letzteren  Fallen  misslingen  und  steril  werden,  wahrend  sie 
im  zentralen  Ende  oft  nicht  nur  oberflachliche  Schlingen  und  Netze 
(Pig.  51,  a,  b),  sondern  auch  Aste  von  variabler  Lange  (Fig.  51)  bilden, 
welche  im  axialen  Sinne  unter  der  Schwannschen  Scheide  verlaufen.  Es 
ist  zu  bemerkeu,  dass  diese  Kollateralen  bildenden  Achsensegmente  in 
der  Umgebung  der  Ranvierschen  Schniirringe  liegen  und  oft  Stiele  oder 
laugliche  Kugeln  wie  die  zuvor  beschriebenen  zeigen. 

c)  Degeneiierte  oder  periphere  Region.  —  Jenseits  der  durch 
direkte  traumatische  Einwirkung  nekrotisierten  Portion  beginnt  das 
sekundar  degenerierte  Segment,  welches  dieselben  destruktiven  Phasen 
durcblauft  wie  das  periphere  Ende  eines  durchschnittenen  Nervs.  Man 
trifft  daher  vom  ersten  Tage  ab  granulierte  Axone,  die  sich  progressiv  frag- 
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mentieren,  Fettkonglomerate,  Proliferation  der  Sckwannschen  ZcJlen  uud 
sckliesslick,  nack  der  ersten  Wocke,  eine  Differenzierung  und  sukzessive 
Innervierung  der  Bimgnerscken  Bander,  in  welcke  die  aus  dem  metamorpken 
oder  zentralen  Ende  stammenden  Projektionen  oder  Aste  eindringen. 

Diese  Pklinomene  sind  kereits  an  anderer  Stelle  von  mir  kesckrieken 
und  zuletzt  von  Marinesco  genau  studiert  worden;  iek  will  daker  die 
bekannten  Details  nickt  wiederkolen.  Nur  auf  eine  den  nack  Quet- 
schung  degenerierten  Nerven  eigentiimlicke  Ersckeinung  will  ick  nock 
eingeken,  das  ist  die  Scknelligkeit,  mit  welcker  die  Neurotisierung  des 
degenerierten  Endes  erfolgt. 

Wahrend  namlick  im  allgemeinen  kei  einem  durckscknittenen  Nerv, 
selbst  in  den  Fallen,  wo  die  Nervenenden  sick  fast  beriihren,  die  neuen 
Fibrillen  7 — 8  Tage  braucken  um  die  Sckwannscken  Sckeiden  des  peri- 
pberen  Segments  zu  erreicken,  lasst  die  degenerierte  Portion  eines 
Nervs,  der  nur  gequetsckt  wurde,  am  dritten  oder  vierten  Tage  neu- 
gebildete  Aste  erkennen.  In  sieben  oder  acbt  Tagen  durcklaufen  die 
neuen  Fasern  nack  der  Peripkerie  kin  mekr  als  ein  Zentimeter, 
wahrend  sie  kei  Durcksckneidung  der  Nervenstrange  kaum  das 
traumatisierte  Ende  der  Bimgnerscken  Bander  erreickt  kaben.  Die 
Ursacke  dieses  Untersckieds  ist  leickt  verstandlick.  Sie  kestekt  darin, 
class  in  den  gequetsckten  Nerven  die  Sckwannscken  Sckeiden  keine 
Unterbreckung  erleiden.  Die  neugekildeten,  durck  ikre  Wackstumskraft 
getriebenen  Fasern  zieken  daker,  okne  sick  zu  verirren,  nack  der  Peri- 
pkerie, und  okne  dass  sie  gezwungen  sind,  die  Differenzierung  der 
Biingnerscken  Bander  des  peripkeren  Endes  und  demznfolge  die  Se- 
kretion  attraktiver  und  orientierender  Substanzen  abzuwarten. 

Zum  Beweis  dieses  friibzeitigen  Auftretens  zeige  icb  in  Fig.  52  drei 
Fasern  des  peripberen  oder  degenerativen  Endes  eines  gequetscbten 
Nervs,  vier  Tage  nacb  der  Liision.  Bei  A  ist  die  Stelle,  wo  der  zen- 
trale  Axon  endet.  Er  besitzt  eine  Riesenkugel  mit  einer  ungefarbten  zen- 
tralen Masse  und  einem  oberflacblicben,  sebr  zarten  und  deutlicben  Neuro- 
fibrillennetz.  In  einiger  Entfernung,  oberkalb  der  Endkugel  des  Axons, 
taucken  Kollateralen  kervor,  welcke,  keim  degenerierten  Segment  an- 
langend,  mekr  als  3  mm  weit  peripkeriewarts  zieken  und  dabei  ausser- 
kalb  der  Fettkonglomerate  verlaufen. 
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Fig.  52. 


In  derselben  Figur  geboren  die  Tuben  B  und  C  zu  vom  Trauma 
entfernteren  Regionen  innerhalb  des  d^generativen  Segments.  Man 
beobachtet,  dass,  trotz  der  unvollkommenen  Pragmentierung  und  Re- 
sorption des  nekrotisierten  Axons,  die  neuen  Fasern,  nacb  aussen  von 

den  Fettbaufen  ziebend,  dortbin  ge- 
drungen  sind.  Ubrigens  sind  in  diesen 
Praparaten  die  Endkolben  und  freien 
Knospen  sehr  zablreicb  (Fig.  52,  b). 

Zusammenfassend  lebrt  uns  also 
die  Analyse  der  Regenerationspbiinomene 
bei  den  gequetscbten  Nerven  zweierlei: 
1.  dass  das  Perroncitoscbe  Pbanomen 
bauptsacblicb,  um  nicbt  zu  sagen  aus- 
scbliesslicb,  durcb  die  Kontusion  oder 
energiscbe  Kompression  der  Axone  in 
der  Nachbarscbaft  der  Wunde  bedingt 
ist,  2.  dass  das  Feblen  einer  Unter- 
brecbung  der  Scbwannscben  Zellreiben 
die  Innervation  des  peripberen  degene- 
rierten  Segments  der  Nerven  ausser- 
ordentlicb  bescbleunigt. 

Einfluss  der  Temperatur  auf  die 
Regenerationserscheinungen.  —  Ver- 
gleicbende  Beobacbtungen  iiber  die  Re- 
generation beim  einmonatigenKaninchen, 
sowobl  bei  Einwirkung  gewobnlicber 
Wintertemperatur  (10  bis  12°)  als  auch 
bei  einer  Temperatur  von  35°,  lebren, 
dass  der  Neubildungsprozess  mit  der 
Warme  sicb  etwas  bescbleunigt.  Letztere 
bewirkt  neben  anderen  Veranderungen 
eine  erbeblicbe  Blasse  der  Neurofibrillen- 
impragnation.  Die  Kalte  dagegen  ver- 
leibt  der  Impragnierung  dieser  Elemente 
eine  betracbtlicbe  Intensitat,  lasst  sie 


3  Fasern  der  degenerierlen  Portion  eines 
gequelschten  Norvs.  —  Kaninchen,  4  Xage 
uach  der  Operation  getiitct. 

A,  Ende  eines  irn  Wachstuui  begriffeuen 
Nerva ;  c,  neugebildete ,  oberflacbliche 
Fibrillen ;  B,  in  Destruktion  begriffene 
Faser;  sie  ist  mit  Pibrillen  versehen,  die 
aus  dem  normalen  Teil  des  Axons  koinmen  ; 
c,  mortifiziertes  St  tick  eines  Axons;  rt. 
gespaltene  Fibrille. 
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ein  wenig  dicker  ersckeinen,  und  hat  die  Tendenz,  an  den  Endknospen  eine 
granulierte,  der  Neurofibrillen  beraubte  Rinde  zu  erzeugen.  Es  besteht 
kein  Zweifel,  dass  bei  den  erwachsenen  Tieren  die  Kolben  kaufig  Kon- 
zentrierungen  und  Deplacierungen  des  Neurofibrillennetzes  zeigen  wie 
dies  meine  Untersuchungen  und  diejenigen  von  Perroncito  und  Marinesco 
bewiesen  haben;  aber  diese  zentrale  Anbaufung  der  argentophilen  Sub- 
stanz  erscheint  betrachtlich  erhobt  bei  den  wahrend  des  Regenerations- 
prozesses  infolge  Kalte  zugrunde  gegangenen  oder  niedrigen  Ternpera- 
turen  ausgesetzten  Tieren.  In  Fig.  42,  die  von  einem  einmonatigen  Tier 
stammt,  das  beinahe  unter  Einwirkung  einer  Temperatur  von  10 0  zu- 
grunde ging,  sieht  man  nicbt  nur  zaklreiche  Kolben  mit  der  oben  be- 
schriebenen  Lasion,  sondern  aucb  eine  grosse  Zabl  von  unabbangigen 
Kuospen  und  Ringen  (F,  b). 

Diese  isolierten  Ringe  sind  scbon  von  Perroncito  geseben  worden. 
der  vermutet,  dass  diese  Trennung  vom  Axon  nur  eine  scbeinbare  und 
durch  die  extreme  Feinbeit  des  Neurofibrillenstiels  bediugt  ist.  Gleick- 
wohl  trifft  man  in  gewissen  Fallen  diese  Selbstandigkeit  selbst  bei 
relativ  dicken  Kolben,  deren  Stiel,  wenn  er>  existierte.  sehr  deutlicb  zu- 
tage  treten  miisste.  Icb  neige  also  zu  der  Annahme,  dass  Kalte  oder 
andere  Bedingungen  wirkliche  Trennungen  des  Protoplasmas  der  Kolben 
von  den  im  Wackstum  begriffenen  Fasern  bervorrufen.  tTbrigens  sind 
diese  isolierten  Anhiiufungen  neurofibrillarer  Substanz  unfabig  zu  leben 
und  sick  der  nutritiven  Umgebung  anzupassen ;  nacb  einigen  Tagen 
werden  sie  die  Beute  der  Pkagocyten. 


ALLGEMEINE  INTERPRETATION  DER  NEUROFIBRILLEN- 
METAMORPHOSE. 

Das  relative  Uberleben  der  Neurofibrillen  des  peripberen  Endes 
durckscknittener  Nerven,  die  merkwiirdigen  Transformationspkanomene 
dieser  Fadcken  in  den  beiden  Segmenten  wahrend  der  ersten  drei,  auf 
die  Operation  folgenden  Tage,  endlicb  die  grosse  Zabl  metamorpkiscker 
Vorgange   in   dem   Zellretikulum   unter   der   Einwirkung  von  Kalte, 
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Rube,  Infektionen  usw.  (von  mir,  Tello,  Marinesco,  Nageotte  u.  a.  ent- 
deckt)  stellen  ein  neues  Problem  oder  erneuern  wenigstens  eine  oftmals 
diskutierte  Frage  binsicbtlicb  der  feinsten  Struktur  des  Zellprotoplasmas. 

Man  kann  das  Problem  so  fassen :  1st  das  Neuron  eine  voll- 
kommene  Individuality  oder  eine  Mebrbeit  unbegrenzt  vieler  Elemente? 
Fiibrt  jeder  seiner  Bestandteile  ein  personlicbes  Leben,  fabig  wabrend 
einer  gewissen  Zeit  obne  die  Mitwirkung  der  anderen  zu  existieren,  oder 
ist  die  gegenseitige  Abbangigkeit  der  intrazellularen  Bestandteile  eine 
so  enge,  dass  sie  zugrunde  geben,  wenn  man  sie  vom  Ganzen  trennt  ? 

Wie  man  sieht,  kommt  dies  gleicb  der  Aufwerfung  der  alten  Frage 
nacb  den  pbysiologiscben  Einbeiten  des  Protoplasmas,  wie  sie  bereits 
vor  langer  Zeit  von  Buffon,  Herbert  Spencer,  Darwin,  Becbamp, 
de  Vries,  Altmann,  Naegeli,  Weissmann  u.  a.  angenommen  wurden. 

Bekanntlicb  stimmen  alle  diese  Gelebrten,  wenn  aucb  iiber  die 
Details  ibrer  Tbeorie  auseinandergebend,  in  einem  Punkt  uberein:  dass 
die  Zelle  eine  gewisse  Einbeit  zweiter  Ordnung  darstellt,  eine  Art  sym- 
biotiscber  Kolonie,  deren  Individuen,  vielleicbt  verscbiedenen  biologiscben 
Arten  angeborend,  sicb  vergesellscbaften,  urn  den  Kern  und  das  Proto- 
plasma  zu  bilden,  und  die  wesentlicben  Eigenscbaften  der  lebenden 
Zellen  besitzen,  namlicb:  nutritive,  sekretoriscbe,  motorische  und 
reproduktive  lrritabilitat.  Einige  dieser  Gelebrten  (Altmann,  Zoja, 
Held)  nebmen  an,  dass  diese  pbysiologiscben  Einbeiten  (Bioblasten, 
Neurosome  usw.)  mikroskopiscbe  Elemente  sind,  dargestellt  durcb  jene 
Granulationen  des  Kerns  und  des  Protoplasmas,  die  man  in  den  mit 
mebreren  Metboden  (die  von  Altmann,  Held  usw.)  gefarbten  Prapa- 
raten  siebt. 

Andere  Autoren,  wie  Herbert  Spencer,  Naegeli,  Darwin,  de  Vries, 
Weissmann,  Verworn  usw.,  betracbten  sie  als  ultramikroskopische  Elemente 
unci  daber  unsicbtbar  mit  den  Mitteln  der  gegenwartigen  Tecbnik ;  diese 
pbysiologiscbe  Einbeiten  sollen  von  spezifiscben  Aggregaten  sebr  kom- 
plizierter  organiscber  Molekiile  gebildet  werden.  Mit  verscbiedenen 
Namen  bezeiebnet,  Mycel  (Naegeli),  pbysiologiscbe  Einbeiten  (H.  Spencer), 
Gemula  (Darwin),  Pangene  (de  Vries),  Biopbore  (Weissmann),  Bio- 
gene  (Verworn)  usw.,  sollen  sie  die  letzten  Gebilde  darstellen,  die  man 
sicb  mit  Eigenleben  begabt  denken  kann. 
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Ich  erklare  sogleicb,  dass  die  Transforniationsvorgange  des  von  mir 
oben  beschriebenen  Retikulums,  sowie  auch  die  in  den  Arbeiten  von 
Tello,  Marinesco,  Perroncito,  Nageotte,  Tbornas  u.  a.  angegebenen, 
besser  zu  der  Tbeorie  der  pbysiologiscben  Einheiten  als  zu  der  Zelllebre 
Virchows  im  engeren  Sinne  stimmen. 

In  der  Tat,  die  Metamorpbosenerscbeinungen  des  Retikulums  — 
Aussendung  neugebildeter  Fasern  in  das  peripbere  Ende  der  durcb- 
scbnittenen  Nerven,  Uberleben  der  Neurofibrillen  im  Innern  des  ab- 
gestorbenen  Protoplasmas  und  ibre  Endigung  mittelst  Kolben  und  Ringen, 
die  peripbere  Lage  und  die  retikulare,  dicbte  Anordnung  dieser  Faden 
in  den  Endkolben  usw.  —  weisen  auf  eine  gewisse  vitale  Unabbangig- 
keit  und  eine  Fiibigkeit  zu  nutritiver  und  formativer  Reaktion  der 
Teilcben,  welche  das  Neurofibrillengeriist  bilden.  Und  da,  wie  in  den 
guten  Impriignierungen,  die  neugebildeten  Balkcben  dieses  Geriists  voll- 
komnien  bomogen  erscbeinen,  selbst  bei  Benutzung  des  Objektivs  1,40, 
2  mm  Apocbrom.-Zeiss ,  so  sind  wir  anzunebmen  genotigt,  dass  die 
kleinen  protagonistiscben  Elemente  der  von  uns  studierten  Pbanomene 
zur  Kategorie  der  ultramikroskopiscben  Partikelcben  geboren. 

Nicbtsdestoweniger  beeile  icb  micb  zu  betonen,  dass  die  Annabme 
dieser  Einbeiten  erster  Ordnung  im  Nervenprotoplasma  nicbt  die  wesent- 
licben  Punkte  der  klassiscben  Zelltbeorie  ausscbliesst.  Die  Zelle 
repriisentiert  die  pbysiologiscbe  Einbeit  par  excellence,  das  einzige  mikro- 
skopiscbe  Gebilde,  das  fabig  ist  zu  leben,  zu  wacbsen  und  sicb  obne 
Mitwirkung  anderer  Einbeiten  zu  vermebren.  Sie  allein  scbafft  selb- 
standige  Wesen  (Amoben,  Mikroben),  die  geeignet  sind,  sicb  selbst  zu 
geniigen.  Aber  diese  Eigenscbaften  sind  nicbt  das  Erbteil  eines  pbysi- 
kaliscb-cbemiscben,  kontinuierlicben  und  bomogenen  Arrangements,  abn- 
licb  dem  alten  Plason  von  Claude  Bernard  und  Haeckel,  sondern  im 
Gegenteil,  sie  resultieren  aus  der  barmoniscben  Tatigkeit  gewisser  in 
Gattungen  eingeteilter  ultramikroskopiscber  Organe,  Gattungen,  deren 
jede  differenziert  ist,  urn  eine  besondere  Funktion  des  anatomiscben 
Elements  auszuiiben.  Gleicbwobl  und  trotz  gewisser  funktioneller  Auto- 
nomic leben  diese  intrazellularen  Organe  in  so  fester  Abbangigkeit  vom 
Kern,  dass  sie  im  Falle  der  Trennung  unfabig  sind,  eine  neue  Kolonie  zu 
griinden,  und  dass  sie  verwelken  und  definitiv  zugrunde  geben,  sobald 
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sie  die  von  den  Kerneinheiten  eizeugten  Nahrvorrate  aufbrauchen.  In 
einem  Wort,  die  Zelle  ist  eine  symbiotiscbe  Gesellschaft  mehrerer  ultra- 
mikroskopischer  Lebensf orrnen ;  aber  diese  elementaren  Lebensformen 
baben  sicb  der  Ausfiihrung  einer  speziellen  Tatigkeit  so  innig  angepasst, 
dass  sie  unwiederbringlich  zugrunde  geben,  sobald  ibnen  die  Mitarbeit 
der  iibrigen  Gesellscbafter  feblt. 

Folgendermassen  konnte  man  diese  Prinzipien  der  Tbeorie  der 
pbysiologiscben  Einbeiten  auf  die  Stiuktur  der  Nervenzelle  anwenden. 

Die  Nervenzelle  besitzt  mebrere  Arten  pbysiologiscber  Einbeiten, 
unter  welcben  man  zunacbst  unterscbeiden  konnte  die  Kerneinbeiten, 
welcbe  sicb  im  Nnkleolus  vorfinden,  und  die  Protoplasmaeinbeiten,  welcbe 
im  Neurofibrillenretikulum  ibren  Sitz  baben.  Diese  letzteren,  welcbe 
ich  Neurobione  nenne,  durften  eine  spezielle,  vom  Axoplasma 
verscbiedene  cbemiscbe  Zusammensetzung  und  neben  anderen  Eigen- 
scbaften  das  Vermogen  baben,  die  Kolloidmetalle  (kolloidales  Silber 
oder  Gold)  an  sicb  zu  zieben  und  dadurcb  als  diffuse  Masse  oder 
Aggregate  in  den  nacb  den  Metboden  von  Simarro,  mir,  Lugaro,  Joris 
und  Bielscbowski  impragnierten  Praparaten  sichtbar  zu  werden. 

Die  Neurobione  des  Retikulums  reprasentieren  ultramikroskopiscbe, 
wabrscbeinlicb  spbariscbe  Partikelcben,  welcbe  unter  sicb  durcb  eine 
byaline,  nicbt  farbbare*)  Substanz  vereiuigt  und  zu  linearen,  sei  es  dicken 
(primare  Eaden)  oder  diinnen  und  blassen  (sekundare  Trabekel)  Ko- 
lonien  vergesellscbaftet  sind.  Diese  Kolonienbildung  wird  bewirkt  durcb 
eine  gewisse  reziproke  Attraktion,  der  zufolge,  solange  die  Verba.lt- 
nisse  der  intrazellularen  Umgebung  sicb  nicbt  andern,  die  Neurobione 
sicb  zu  einem  kontinuierlicben  Netz  in  dem  ganzen  Neuron  anordnen, 
ohne  weder  an  der  Membran,  nock  am  Protoplasma,  nocb  an  den  Kernen 
sicb  zu  inserieren  und  cbne  zu  den  Nisslschen  Scbollen  andere  Be- 
ziebungen  zu  baben  als  die  der  Kontiguitat.  Die  chemiscben  Ver- 
auderungen  des  Neuro'plasmas  und  die  Scbwankungen  des  osmotiscben 


*)  Bis  jetzt  ist  es  unmoglich,  irgend  eine  Vermutung  uber  die  Natur  dieser 
hyalinen  Substanz  auszusprechen,  dereu  Existenz  sich  bekundet  bei  einigen  patholo- 
gischen  Zustanden  der  Neurone  der  Saugetiere  (Bildung  blasser  Trabekel  infolge 
Konzentration  der  argentiferen  Substanz  an  gewissen  Stellen)  und  der  wirbellosen 
Tiere  (Hirudo). 
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Drucks,  welche  daraus  folgen,  sowie  die  Kalte,  die  funktionelle  Tatig- 
keit  und  andere  zahlreicke  Einfliisse  diirften  bei  den  Neurobionen 
Anderungen  in  der  kolonialen  Anordnung  bewirken,  welche  zuweilen 
aus  den  sekundaren  Faden  in  die  primaren  iibergehen,  andere  Male  an 
der  Peripherie  des  Protoplasmas  sich  zeigen  oder  endlich  zur  For- 
mation dicker  Strange  durcb  Verscbmelzung  mehrerer  primarer  Fiiden 
(wie  bei  der  Tollwut  usw.)  fiihren. 

Unter  gewohnlichen  Verhaltnissen  lagern  sich  die  Neurobione  kon- 
stant  parallel  dem  Verlauf  der  Nervenwellen  d.  h.  sie  bieten  ihnen  den 
geringsten  Widerstand.  Diese  Anordnung  ist  sehr  deutlich  in  den 
primaren  Fadchen  oder  dicken  Strangkolonien,  die  sich  in  Form  von 
Linien  orientieren,  welche  die  Dendriten  mit  dem  Soma  und  das  Soma 
mit  dem  Axon  verbinden.  Aus  diesem  Grunde  bilden  die  primaren 
Fadchen  parallele  Bund  el  im  Achsenzylinder  und  in  den  Protoplasma- 
zweigen. 

Man  hat  die  Neurofibrillen,  und  somit  die  Nenrobiouenkolonien, 
als  die  einzige  Leitungsbahn  der  spezifischen  Nervenprozesse  betrachtet 
und  dem  Soma  nur  die  Rolle  eines  nutntiven  Zentrums  gelassen.  Ich 
glaube  jedoch,  mit  Schiefferdecker,  Wolff  u.  a.,  dass  diese  Rolle  dem 
Neuroplasma  entspricht,  dessen  Kontinuitat  langs  des  Neurons  klar  ist. 
Vergessen  wir  nicht,  dass  die  Neurofibrillen  in  den  Protoplasmafortsatzen 
fehlen,  dass  ihr  Durchmesser  sich  dicht  am  Ursprung  der  Axone  ausser- 
ordentlich  verringert  (Sternzellen  der  Molekularschicht  des  Kleinhirns 
z.  B.)  und  dass  sie  in  den  Enden  der  Fasern  anastomosieren ;  denn  wenn 
die  Leitung  nur  in  diesen  Faden  stattfande,  wiirde  sie  in  jeclem  Axon 
zu  seiner  Ursprungszelle  zuriickgelangen .  Meiner  Meinung  sind  die 
Neurobione,  d.  h.  die  lebendigen  Einheiten,  welche  das  Neurofibrillennetz 
bilden,  nicht  Leiter  der  Dekompositionprozesse  oder  der  Entladungen, 
die  im  Axon  stattfinden,  sie  sind  vielmehr  irgend  etwas  fur  die  Ent- 
faltung  der  spezifischen  Energie  des  Achsenzylinders  Notwendiges,  und 
dieses  Ding  muss  sich  wahrend  der  leitenden  Tatigkeit  der  letzteren 
abniitzen.  Im  Neuroplasma  diirfte  sich  die  Oxygenreserve  finden,  die 
Abfallprodukte  der  Neurobione  (Cholin,  Neuroglobulin?)  und  andere  noch 
unbekannte,  aber,  wie  Schiefferdecker  annimmt,  chemisch  den  Bestand- 
teilen  des  Neurofibrillenretikulums  antagonistische  Substanzen. 
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Meine  Beobacbtungen  und  die  von  Tello,  Marinesco  usw.  macben 
die  eben  ausgesprochene  Annahme  wahrscheinlicb,  namlicb,  dass  die 
Neurobione  wiibrend  der  Tatigkeit  des  Nervs  sicb  abniitzen  oder  Ver- 
luste  erleiden.  Im  Zustand  der  Rube  (Winterscblaf,  Wirkung  paraly- 
sierender  Gifte,  bemmender  Einfluss  der  Kalte  usw.)  nimmt  die  Ge- 
samtinasse  dieser  Partikeleben  zu,  sie  selbst  treten  zusammen  zu 
betriicbtlichen  linearen  Kolonien;  aber  sobald  dieZelle  kraftig  funktioniert 
(Ermiidung,  Warrnewirkung  usw.),  vermindert  sicb  ibre  Gesamtmasse, 
ibre  Farbbarkeit,  welcbe  diese  Veranderung  ausdriickt,  wird  erheblich 
geringer  und  schliesslicb  bilden  die  genannten  Einbeiten  sebr  feine 
Fiidcben,  welcbe  in  koinplizierten  Netzen  anastomosieren.  Es  ist 
iibrigens  wabrscbeinlich,  dass,  ausser  den  durcb  den  Tatigkeitszustand 
bewirkten  Effekten,  wie  Schiefferdecker65)  vermutet,  die  Anordnung  zu 
sebr  feinen  Neurofibrillennetzen  der  Erleicbterung  des  cbemiscben  Aus- 
tauscbes  mit  dem  Neuroplasma  dient. 

Neben  den  spezifiscben  oder  funktionellen  Qualitaten  diirften  die 
Neurobione  die  allgemeinen  Eigenscbaften  der  lebenden  Korper  besitzen : 
Ernabrung  (Assimilation  und  Desassimilation),  Bewegung  und  Reproduktion 
durcb  Segmentierung. 

Die  Existenz  nutritiver  Veriinderungen  wird  erweislicb,  wie  ich 
schon  angegeben  babe,  wenn  wir  uns  erinnern,  dass  Rube  und  iiber- 
massige  Arbeit,  Warme  und  Kalte,  Inanition  und  einige  Gifte,  Traumen 
und  die  regenerativen  Prozesse  die  totale  Masse  der  Neurobione,  ibre 
Farbbarkeit  durcb  Kolloidmetalle  und  die  Zabl  und  Form  ibrer  Kolonien 
andern.  Dieser  nutritive  Prozess,  obgleicb  relativ  unabbiingig,  wird  ge- 
regelt  und  beeinflusst  durch  die  vom  Kern  und  Somaprotoplasma  produ- 
zierten  cbemiscben  Substanzen  (koiidensierte  Vorrate  in  den  Nisselscben 
Scbollen  und  im  Neuroplasma  des  Zellkorpers).  Zufolge  dieser  Ab- 
bangigkeit  fiibrt  die  Durchscbneidung  eines  Nervs  unter  Beseitigung 
dieses  tropbiscben  Einflusses  zuerst  zum  Verfall  der  Neurobione,  die  nocb 
eine  gewisse  Zeit  persistieren,  indem  sie  sich  auf  Kosten  von  Kern- 
und  Protoplasmaprodukten,  iiber  die  sie  verfiigen,  ernabren,  bis  scbliess- 
lich  die  lebenden  Einbeiten  absterben  und  verscbwinden.  Man  siebt, 
dass  in  diesen  Fallen  dasselbe  Pbanomen  eintritt,  Welches  man  bei 
einem  merotomisierteu  Infusorium  beobacbtet:  der  mit  einem  Kern  ver- 


Allgemeine  Interpretation  der  Neurofibrillen-Metarnorpliose.  167 


sehene  Teil  bleibt  am  Leben  und  restauriert  das  abgetrennte  Stuck, 
wahrend  der  des  Kerns  beraubte  Teil  verwelkt  und  einige  Zeit  nach- 
her  stirbt. 

Die  Destruktion  der  Neurobione  ist  also  keine  augenblicklicbe ;  es 
konnen  ihr  sogar  ausserordentlicb  aktive  Prozesse  der  Metamorphose 
und  Neubildung  voraufgeben,  wie  es  bei  dem  peripberen  Ende  eines 
durchschnittenen  Nervs  in  der  Nachbarschaft  der  Wunde  der  Fall  ist. 
Dieser  Paroxysinus  nutritiver  und  formativer  Tatigkeit  scheint  ver- 
anlasst  durcb  die  traumatische  Reizung  oder  durch  das  entziindlicbe 
Exsudat. 

Die  Bewegung  der  Neurobione  lasst  sicb  beweisen  durcb  die 
rapide  Verriickung  und  die  Metamorphosen  der  Neurofibrillen  bei  ge- 
wissen  pathologiscben  Zustanden  (Gifte,  Toxine,  Tollwut,  Kalte  usw.) 
und  durch  die  leichte  Veranderlicbkeit  der  allgemeinen  Organisation  des 
Retikulums  unter  der  Einwirkung  der  Verletzungen  (Entstebung  von 
Varikositiiten,  oberflachlicben  Scblingen,  Endkugeln  usw.).  Unter  den 
Auswanderungen  und  Metamorphosen  der  Neurobione  erinnere  ich  an 
diejenigen,  welche  durch  mechanischen  Druck  (leichte  Quetschung  des 
Nervs)  hervorgerufen  werden.  In  den  ersten  Stunden  nach  der 
mechanischen  Erregung  fliehen  alle  Neurobione  der  sekundaren  Trabekel 
und  konzentrieren  sich  in  den  primaren,  welche  sich  vollstandig  von- 
einander  trennen  und  den  Axon  in  ein  Biindel  unabhangiger  Fadchen 
verwandeln.  Die  Anhaufung  des  Neuroplasmas  und  die  Zerreissung  der 
periaxilen  Scheide  verwandeln  oft,  wie  Perroncito  gezeigt  hat,  jede 
Neurofibrille  in  eine  isolierte  Nervenfaser,  die  fahig  ist  zu  wachsen  und 
sich  zu  verzweigen  wie  wenn  sie  ein  neuer  Axon  ware.  Die  Kon- 
zentration  der  Neurobione  in  den  primaren  Eaden  findet  ubrigens 
gleicherweise  in  dem  Neuronkorper  statt  unter  dem  Einfluss  gewisser 
Reize  (Kalte,  Infektion,  Anamie,  Trennung  vom  trophischen 
Zentrum  usw.). 

Die  Reproduktion  endlich  ist  ein  unvermeidliches  Postulat  aller 
regenerativer  und  metamorphischer  Phanomene,  die  wir  soeben 
studiert  haben  (Verzweigung  der  zentralen  Neurofibrillen  in  den  partiell 
destruierten  Axonen,  Scblingen  und  ueugebildete  Netze  an  der  Ober- 
tlache  des  gereizten  Axons,  Aussendung  neuer  Aste,  Bildung  von  Kolben 
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und  EndriDgen  usw.)  und  diese  Reproduktion  findet,  wie  weiter  oben 
gesagt,  sogar  in  den  von  ihrem  trophischen  Zentrum  getrennten  Neuro- 
fibrillen  statt. 

Obgleich  es  unmoglich  ist  die  Form  zu  bestimmen,  unter  welcher 
sicli  diese  Reproduktion  vollzieht,  so  konnte  man  doch  nach  Ana- 
logie  und  im  Hinblick  auf  die  gegebene  allgemeine  Disposition  der 
Neurofibrillenkolonien  vermuten,  dass  die  Teilung  transversal  zur  Ricbtung 
der  Neurobionenserien  stattfindet.  Die  Neurofibrillen  diirften  also 
hauptsachlich  der  Lange  nacb  wacbsen  durcb  einen  Mecbanismus  analog 
der  Bildung  der  Mikrokokkenketten ;  immerbin  konnte  unter  gewissen 
Umstanden  die  Teilungsebene  sicb  andern  und  senkrecbt  oder  schrag  zu 
der  urspriinglicben  Ebene  sicb  stellen.  Auf  diese  Weise  konnte  man 
die  Umwandlung  eiuer  longitudinalen  Neurofibrille  in  eine  neue  Faser 
oder  ein  Neurofibrillenbiindel  erklaren  (ein  Pbanomen  wie  es  ganz 
deutlicb  sicbtbar  ist  in  den  zufolge  einer  geringen  Kontusion  auf- 
gefaserten  Axonen) ;  und  man  erklart  sicb  in  gleicber  Weise  das  Auf- 
treten  von  Verbindungsbalkcken  und  komplizierten  Netzen  in  den  End- 
kolben  und  anderen  regenerativen  Formen. 

Im  allgemeinen  reagieren  nicbt  alle  Neurobione  eines  und  desselben 
Axonsegments  auf  einmal  und  beginnen  sicb  zu  teilen ;  sebr  oft  beginnen 
die  an  der  Oberflacbe  des  Axons  gelegenen  Neurobione  den  Prozess, 
welcher  sich  zuweilen  ausscbliesslicb  auf  sie  bescbrankt.  Es  muss  aucb 
bemerkt  werden,  dass  die  tangentialen  Neurofibrillen  die  ersten  sind, 
welcbe  der  Einwirkung  der  toxiscben  Substanzen  (Tollwut,  Strychnin  usw.) 
und  heftiger  Traumen  (oberfiachliche  Nekrosen  des  Axons  im  Falle 
einer  Kontusion)  unterliegen.  Dies  kommt  nicbt  bloss  davon,  weil  die 
tangentialen  Neurofibrillen  wegen  ihrer  Lage  den  Veranderungen  der 
nutritiven  Umgebung  und  den  mecbaniscben  Erregungen  mebr  ausgesetzt 
sind,  sondern  aucb  von  der  relativen  Unabbangigkeit  der  neurofibrillaren 
Kolonien  des  Axons.  Ich  erinnere  zum  Beweis  dieser  relativen  Auto- 
nomic an  die  Haufigkeit,  mit  welcber  man  in  den  traumatisierten 
Axonen  oberfiachliche  zerstbrte  Zonen  trifft  und  das  Zentrum  besetzt 
von  einem  in  Wachstum  und  Verzweigung  begriffenen  Fadcben.  Diese 
nutritive  und  formative  Autonomic  der  Neurobione  lasst  sicb  aucb 
schliessen  aus  dem  Wachstum  und  der  Verzweigung  von  Neurofibrillen 
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quer  durch  das  nekrotische  Segment  des  gequetschten  Axons,  wo  hliufig 
Endschlingen  geschaffen  werden. 

Die  Annahme  ist  ganz  natiirlich,  dass  die  Neubildung  von  Neuro- 
bionen  ein  durch  die  physikalisch-cheruischen  Bedingungen  der  Um- 
gebung  geregelter  Akt  ist.  Damit  ein  Neurobion  zu  proliferieren 
beginnt,  ist  notig,  dass  es  durch  einen  ausseren  Reiz  erregt  wird 
(Warnie,  chernische  Veranderungen  der  Ernahrung,  Traumen  usw.);  es 
konnte  auch  gesckehen,  dass  in  dem  konkreten  Fall  der  Nervenregeneration 
die  Produktion  der  Neurobione  in  hohem  Grade  beeinflusst  wird  durch 
die  Substanzen,  welche  aus  den  nekrotischen  Portionen  der  zerstorten 
Nerventuben  frei  werden,  und  vielleicht  durch  die  VerrninderuDg  der  ober- 
flachlichen  Spannung  des  Nervenprotoplasmas,  hervorgerufen  durch  die 
sehr  aktiven  chemischen  Veriinderungen  wiihrend  des  Neubildungs- 
prozesses. 

Zugunsten  dieser  Ausicht,  welche  einen  ursachlichen  Zusammen- 
haug  schafft  zwischen  den  chemischen  Variationen  der  nutritiven  Um- 
gebung  und  der  Vervielfaltigung  der  Neurobione,  kann  ich  hinweisen 
auf  das  Phanomen  der  oberflachlichen  Neubildung  der  Neurofibrillen  und 
auf  die  Produktion  von  Fortsatzen  in  der  Nahe  der  Einschniirungen 
der  Nerventuben ;  fur  diesen  Gesichtspunkt  bedeutungsvoll  ist  auch  der 
Umstand,  dass  bei  dem  Perroncitoschen  Phanomen  die  peripherischen 
Neurofibrillen,  welche  der  ausseren  chemischen  Atmosphiire  am  nachsten 
liegen,  neue  Aste  zu  erzeugen  vermogen,  wahrend  die  zentralen  Biindel 
des  Axons  in  generative!'  Untatigkeit  verharren.  Meiner  Meinung  bildet 
die  Markscheide  ein  Hindernis,  das  sich  dem  Vordriugen  der  erregenden 
Substanzen  zum  Axon  entgegenstellt.  Aus  diesem  Grunde  geschieht  es, 
dass,  jedesmal  wenn  ein  Neubildungsprozess  beginnt,  entweder  das  Mark 
sich  fragmentiert  und  resorbiert  wird,  oder  die  Neurofibrillen  nach  der 
Peripherie  riicken,  urn  sich  den  chemotaktischen  Quellen  zu  nakern. 
Denn  es  ist  moglich,  dass  die  Auffaserung  der  Axone  und  die  Aus- 
wanderung  ihrer  Fadchen  unter  die  Schwannsche  Scheide  vorbereitende 
Phanomene  der  Neubildung  darstellen,  welche  statthat  oder  nicht  statt- 
hat  je  nach  der  Energie  der  durch  die  internervosen  Raume  her- 
angelangten  chemischen  Stimulantien. 

Das  Fehleu   der  Markscheide  erklart  sehr  gut  das  betrachtliche 
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Neubildungsvermogen  der  nackten  Axone,  welcbe  die  Narbe  kreuzen, 
und  die  Schnelligkeit,  mit  welcher  die  ladierten  Reuiakscben  ihre  End- 
kugeln  modellieren  und  neue  Aste  aussenden. 

Was  die  Art  der  Stimulantien  anlangt,  welcbe  zur  friihzeitigen  Ver- 
vielfaltigung  der  Neurobione  des  zentralen  Endes  treiben,  so  wissen  wir 
davon  gegenwartig  uichts.  Jedoch  konnte  man  sich  vorstellen,  dass  sie 
von  Substanzen,  die  aus  den  Gefassen  kommen  (entzundlicbes  Exsudat), 
oder  von  Substanzen  aus  abgestorbenen  Elementen  gebildet  werden. 
Diese  Stimulantien  diirften  bauptsiicblicb  in  direkter  Weise  auf  die 
Enden  der  Axone  einwirken,  aber  sie  konnten  aucb,  obgleicb  weniger 
intensiv,  die  neuen  Fasern  in  ihrer  ganzen  Strecke  beeinflussen. 

Die  vom  peripheren  Ende  erzeugten  Substanzen  scbeinen  die  Ver- 
mehrung  der  Neurobione  des  zentralen  Endes  nicht  zu  beeinflussen.  In 
der  Tat  findet  diese  Vermebrung  unmittelbar  nacb  der  Nervendurcb- 
scbneidung  statt,  in  welcber  Entfernung  aucb  sicb  das  peripbere  Ende 
befinden  mag.  Dagegen  ist  es  sebr  wabrscbeinlicb,  wie  icb  an  anderer 
Stelle  gezeigt  babe  und  worin  icb  mit  Lugaro  und  Marinesco  iiberein- 
stimme,  dass  der  Verlauf  der  Axone  durcb  die  Narbe  geregelt 
wird  durcb  cbemotaktiscbe  Substanzen,  welcbe  von  den  transformierten 
Scbwannscben  Zellen  (Bitngnerscben  Bander)  des  peripberen  Endes  er- 
zeugt  wurden. 

Das  Proliferationsvermogen  der  Neurobione  diirfte  nicbt  bei  alien 
Neuronen  dasselbe  seiu.  In  den  sensiblen  und  motoriscben  Gauglien- 
neuronen  ist  es  sebr  eutwickelt,  aber  in  den  Assoziationszellen  der 
Zentren  diirfte  es  sebr  begreuzt  sein,  wenigstens  bei  den  ausgewacbsenen 
Tieren.  Dies  ist  vielleicht  bedingt  durcb  die  grossere  funktionelle 
Difl'erenzierung  der  zentralen  Neurone  und  moglicbenveise  aucb  durcb 
das  Feblen  der  toniscben  Wirkung  der  Scbwannscben  Zellen. 

Wie  icb  scbon  angegeben  babe,  besitzen  die  Neurobione  eine  ge- 
wisse  Polarisation,  welcbe  bereits  Herbert  Spencer  seinen  pbysio- 
logiscben  Einbeiten  zuscbrieb,  indem  er  sie  in  dieser  Hinsicbt  mit 
den  Elementen  eines  Kristalls  verglicb.  Vermoge  der  polaren  Krafte 
zieben  sicb  diese  Partikelcben  gegenseitig  an  und  bilden  Kolonien  von 
variabler  Gestalt  und  Ausdebnung.  Fiir  dieses  Attraktionsvermogen 
sprecbeu  mebrere  Umstande,  besouders  die  neurofibrillaren  Endscblingen 
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unci  -Binge  der  neugebildeten  feinen  Aste  (bei  durcbscbuittenen  Nerven) 
und  die  Neurofibrillenarkaden,  welcbe  an  der  Stelle,  wo  der  durcbscbuittene 
Axon  das  nekrotiscbe  Segment  beriihrt,  so  zablreicb  sind.  Es  braucbt 
nicbt  gesagt  zu  werden,  dass  diese  Attraktionen  unter  patbologiscben 
Bedingungen  Anderungen  erfabren,  zufolge  welcber  sicb  der  Ban  der 
Neurobionenkolonien  erbeblicb  andert. 

Bemerkenswerterweise  ist  diese  attraktive  Tatigkeit  eine  spezifiscbe 
und  vollziebt  sicb  nur  zwiscben  Neurobionen,  die  zu  demselben  Neuron 
geboren.  Niemals  trifft  man  im  zentralen  Ende  eines  durcbscbnitteuen 
Nervs  Anastamosen  zwiscben  Neurofibrillen  verscbiedeuen  Ursprungs 
trotz  der  grossen  Menge  verscbiedener  Axone,  die  sicb  in  seinem  Inn  em 
fmden.  Daber  werden,  wie  icb  obeu  gesagt  babe,  die  Endringe  oder 
Wacbstumskugeln  eine  Beute  der  Bindegewebspbagocyten,  wenn  sie  sicb 
aus  irgend  einem  Grunde  absondern. 

Dieser  Homotropismus  der  Neurobione,  welcber  die  Kontinuitat 
des  intrazellularen  neuronalen  Retikulums  erklart,  scbeint  auf  die  Exi- 
stenz  spezifiscber  qualitativer  Differenzen  binzuweisen.  Obgleicb  namlicb 
dieselben  allgemeinen  Eigenscbafteu  besitzend,  diirften  die  Neurobione 
jedes  Neurons  etwas  Besonderes  baben,  das  in  den  anderen  Nerven- 
zellen  nicbt  vorbauden  ist.  Man  kann  diesem  Homotropismus  den 
Mangel  interneuronaler  Anastamosen  zuscbreiben  (die  von  Held  und 
vielen  anderen  bescbriebeuen  Anastomosen  sind  Kunstprodukte),  ebenso 
wie  die  Moglicbkeit  intraneuronaler  Verbindungen  (eventuelle  Existenz 
von  Anastomosen  in  den  Eudverzweigungen  eines  Axons,  Verbindungs- 
strauge  der  gefensterten  Zellen  der  Ganglien  usw.). 

Ubrigens  barmonisiert  diese  Auffassung  von  der  cbemiscben  nervosen 
Spezifizitat  vollkommen  mit  den  gegenwartigen  Anschauungen  der  Pbysio- 
logie  und  mit  den  Beobacbtungen  iiber  die  einem  jeden  Nervenzentrum 
eigene  toxiscbe  Elektivitat.  Icb  erinnere,  neben  den  autoritativen  An- 
sicbten  Verworns <i<i),  an  die  interessanten  Beobacbtungen  Bagliones"7), 
welcber  nacbgewieseu  bat,  dass,  wabrend  die  Zellen  des  Vorderborns 
fiir  die  Derivate  des  Benzols  empfiudlicb  sind,  diejenigen  des  Hinter- 
borus  eine  Affinitat  fiir  Strycbnin  baben. 

Soviel  fiir  beute  iiber  die  Hypotbese  der  spezifiscben  physiologiscben 
Eiubeiten  des  Neuronretikulums.    Icb  braucbe  nicbt  zu  erklareu,  das? 
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diese  Auffassung  nichts  mehr  als  eine  Vermutung  ist,  die  nocb  bestiitigt 
werden  muss.  Ihre  Existenzberechtigung  beruht  auf  der  Einfacbheit, 
mit  welcher  sie  zablreicbe  Tatsachen  der  feineren  Biologie  der  Neurone 
erklart.  Es  ist  gewiss,  dass  die  Hypotbese  mit  der  fortscbreitenden 
Kenntuis  der  Struktur  des  Retikulums  und  des  Mecbanismus  der  cbenii- 
scben  Prozesse  im  Nervenprotoplasma  bericbtigt  und  verbessert  oder 
vielleicbt  ganzlicb  umgewandelt  wird. 


Nachschrift. 

Wabrend  des  Druckes  dieser  Arbeit  sind  einige  interessante  Bei- 
trage  zur  Losung  des  Problems  der  Nervenregeneration  erscbienen.  Icb 
erwfibne  davon  die  von  Mott,  Halliburton  und  Edmond,  Marinesco  und 
Minea,  Nageotte,  Poscbarisky  und  Bethe. 

Die  drei  ersten  Forscber08)  baben  von  neuem  Experimente  mit 
Nervendurcbschneidung  und  Transplantation  von  Nervensegmenten  ge- 
macbt  und  sicb  bei  der  bistologiscben  Dntersucbung  vorzugsweise  der 
Marcbiscben  Metbode  bedient. 

Aus  ibren  Beobacbtungen  folgt,  dass  wenn  die  Hindernisse  fur  die 
Vereinigung  der  Nervenenden  betracbtlicbe  sind,  das  distale  Segment 
nicbt  zu  regenerieren  vermag  und  defiuitiv  seine  Erregbarkeit  verliert. 
Unter  Wiederbolung  eines  Experiments  von  Vulpian,  das  ganz  kiirzlicb 
von  Keuuedi  bestatigt  worden  ist,  beweisen  diese  Autoren  aucb,  dass 
wenn  die  Nervenstiicke  in  einen  von  Nerven  freien  Bezirk  (z.  B.  Baucb- 
boble)  iiberpflanzt  werden,  eine  Autoregeneration  von  Nervenfasern 
giiuzlicb  ausbleibt.  Die  allgemeine  Scblussfolgerung  spricbt  zugunsten 
der  klassischen  Lebre  von  Waller,  His  und  Banvier. 

Zur  gleicben  Ausicbt  wurde  Stuart69)  gefiibrt  in  seiner  Experi- 
mentalarbeit  iiber  die  Durcbscbneidung  und  Transplantation  der 
Nerven. 

Marinesco70)  bat  seiuerseits  das  Studium  der  Degenerations-  und 
Regenerationsvorgange  der  Nerven  in  einigen  neuen  sebr  interessanten 
Broscbiiren  fortgesetzt.  Was  die  friibzeitigen  Veranderungen  im  peri- 
pberen  Ende  anlangt,  so  bebt  er,   in  Ubereinstimmung  mit  Perroncito 
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unci  mir,  die  Existenz  der  Kolben  in  den  von  ihrem  trophischen  Zen- 
trum  getrennten  Axonen  kervor,  ebenso  wie  diejenige  kypertropkierter, 
oft  zu  sehr  komplizierten  Netzen  angeordneter  Neurofibrillen.  Diese  in 
der  Nake  der  Verletzung  befindlicben  progressiven  Pkanomene  bezeugen, 
dass  die  Axone  des  peripheren  Endes  nicht  uumittelbar  nacb  der 
Durcksckneidung  des  Nervs  absterbeu.  Er  betont  auch.  den  Umstand, 
dass  die  Remaksckeu  Fasern  einen  besonderen  Widerstand  der  Des- 
organisatiou  leisten,  welche  nur  in  den  markbaltigen  Axonen  stattfiudet. 

Beziiglich  des  Mecbanismus  der  Degeneration  bebauptet  er,  dass 
die  Destruktion  des  Axons  und  Myelins  sick  mit  Hilfe  spezifiscker,  von 
den  Sckwannscken  Zellen  produzierter  Fermente  vollziekt.  Die  Neuro- 
lyse  ware  also  eiue  eckte  Digestion. 

Derselbe  Autor  bestatigt  in  einer  andeien  Arbeit  im  Prinzip  die 
Trausplantationsexperimente  Merzbackers 71)  und  besehreibt  die  Ver- 
anderungen  in  den  Axonen  und  Sckwannscken  Zellen  bei  Homo-  und 
Heterotransplantation  der  Nerven.  Er  kat  auck  interessante  Experimente 
iiber  Ganglienpropfung  gemackt. 

Nageotte72)  veroffentlickte  ebenfalls  drei  sebr  wichtige  Mitteilungen 
iiber  die  Frage  der  Ganglientransplautation.  In  einer  besonderen  Arbeit 
werde  ick  mick  mit  diesen  Untersuckungen  beschaftigen,  welcke  fiir  die 
Neuronbiologie  sekr  bedeutungsvoll  sind.  Icb  bemerke  nur,  class  dieser 
Autor  zwei  sekr  wicktige  Punkte  klargestellt  kat:  a)  class  die  Anderung 
der  nutritiven  Umgebung  (durck  Ganglienuberpflanzung)  die  Bildung 
neuer  Protoplasmafortsatze  bervorruft,  indem  sie  z.  B.  eine  sensible  Zelle 
in  ein  Neuron  vom  sympatkiscken  Typus  umwandelt;  b)  class  es  unter  den- 
selben  Bedingungen  gelingt ,  kiinstlick  perizellulare  und  periglomerulare 
Nervenkniiuel  zu  erzeugen,  welcke  vollkommen  die  Endverzweigungen 
gleicker  Art  darstellen,  die  Dogiel  und  ick  unter  normalen  Verkaltnissen 
in  den  Ganglien  der  Saugetiere  gefunden  kaben. 

Im  Laboratorium  von  Marcband  und  unter  seiner  Leitung  kat  gauz 
kiirzlick  Poscharisky 73)  Beobacktungen  iiber  die  regenerativen  und 
degenerativen  Metamorpkosen  durckscknittener  Nerven  angestellt;  er 
bediente  sick  vorzugsweise  meiner  Metkode  des  reduzierten  Silbernitrats 
und  derjenigen  von  Bielsckowsky.  Er  bestatigt  einen  grossen  Teil  der 
von  mir,    Perroncito  und   Marinesco    angegebeueu  Befunde  (Kolben- 
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bildungen  im  zentralen  und  peripberen  Ende,  das  Perroncitoscbe  Pha- 
ndmeii,  Verzweigungen  der  Fasern  des  zentralen  Elides  usw.)  und  be- 
schreibt  einige  regenerative  Phanomene  des  distalen  Endes,  welcbe  teil- 
weise  an  die  von  mir  mitgeteilten  erinnern.  Aber  mit  der  Interpretation 
der  Befunde  bait  dieser  Autor  sehr  zurtick  und  er  kommt  zu  keinem 
bestimmten  Schluss.  Oline  die  Moglicbkeit  zu  leugnen,  dass  die  Fasern 
der  Narbe  aus  dem  Wachstum  der  Axone  des  zentralen  Endes  stammen, 
scbeint  er  eine  grosse  Bedeutuug  der  Mitwirkung  der  Schwannschen 
Zellen  (Protoplasmaelemente  dieses  Autors)  der  gesunden  Portion 
des  durcbschnittenen  Nervs  zuzuscbreiben.  Aucb  neigt  er  dazu,  mebrere 
der  in  den  beiden  Enden  beobacbteten  friibzeitigen  Pbanornene  der 
Neubildung  und  des  Wacbstums  (wie  Kolben,  Spaltungen,  Perroucitoscber 
Apparat  usw.)  als  Resultat  eines  Agonieprozesses  zu  betracbten.  Nacb 
Poscbarisky  entsteben  die  ecbten,  fiir  die  Regeneration  des  Nervs  be- 
stimmten Nervenfasern  mit  dem  dritten  Tage  nacb  der  Durcbscbneidung, 
mit  der  Vervielfaltigung  der  Scbwannscben  Zellen.  Eudlicb  erklart  er, 
dass  keine  der  gegenwartigen  Metboden  uns  binreicbende  Auskunft  iiber 
die  Frage  des  Urspruugs  der  neugebildeten  Fasern  der  Narbe  geben 
kann.  Dieser  Scbluss  ist  in  keiner  Weise  gerecbtfertigt  im  Hinblick 
darauf,  dass  die  Arbeiten  von  Perroncito,  Lugaro,  Marinesco,  Nageotte 
und  mir  entscbeidende  Tatsacben  zugunsten  der  klassiscben  Lebre  von 
Waller  und  Ranvier  zutage  gefordert  baben. 

Ganz  kiirzlicb  bat  Betbe  zwei  weitere  Arbeiten  iiber  Nerven- 
regeneration  veroffentlicbt.  In  der  einen74)  bescbreibt  er  Experimente, 
welcbe  fur  die  Unmoglicbkeit  der  Vereinigung  der  motoriscben  und 
sensiblen  durcbscbnittenen  Nerven  sprecben;  in  der  anderen  versucbt  er 
alle  die  Einwande  zu  widerlegen,  welcbe  in  diesen  letzten  Jabren  gegen 
die  Kettentbeorie  von  Miinzer,  Lugaro,  mir,  Perroncito,  Marinesco, 
Mott,  Langley  und  Anderson  und  vielen  anderen  erboben  worden  sind. 
Mit  den  neuen  Experimenten  Betbes75)  sowie  seineu  Beweisen  und  An- 
griffen  gegen  die  Monogeuisten  —  Angriffe,  die  sebr  ungerecbtfertigt  und 
voller  Voreingenommenbeit  gegen  micb  sind  —  werde  icb  micb  in  einer 
besonderen,  in  einer  deutscben  Revue  erscbeineuden  Arbeit  bescbaftigeu. 
Fur  jetzt  will  icb  micb  auf  die  Bemerkung  bescbranken,  dass  Betbe  in 
seiner  neuen  Studie  iiber  diese  Frage  sicb  scbon  weniger  exklusiv  zeigt  als 
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bisher,  denn  er  leugnet  nicht  mehr  das  Regenerationsvermogen  der 
zentralen  Fasern  noch  das  Vordringen  der  neugebildeteu  Axone  bis  zuni 
peripheren  Ende;  er  versucht  nur  zu  beweisen,  dass  die  definitive 
Wiederherstellung  des  peripheren  Endes  als  unerlassliche  Bedingung 
die  Mitwirkung  der  Schwannschen  Zellen  desselben  erfordert  und  dass 
sich  im  Inneren  dieses  Endes  durch  Autogenese  die  neuen  Nervenfasern 
bilden.  Was  die  von  mir  bescbriebenen,  aus  dem  zentralen  Ende 
kommendeu,  neugebildeten  Fasern  anlangt,  so  sollen  sie  nicht  in  das 
Innere  des  peripheren  Endes  eindringen,  sondern  sich  darauf  besckrankeu, 
laugs  desselben  ausserhalb  des  Neurolerams  hinzuziehen  oder  (im  Falle, 
dass  sie  einzudringen  vermogen)  eine  kleine  Strecke  im  oberflachlichen 
Bereich  des  Nervenstrangs  zu  durchlaufen.  Dies  ist  eine  absolut  grundlose 
Behauptung,  denn  meiue  Praparate'  wie  die  von  Marinesco,  Perroncito  u.  a. 
zeigen  bis  zur  aussersten  Evidenz  das  Vorhandensein  von  neugebildeten 
Fasern,  welche  sich  in  die  aus  der  Narbe  kommenden  fortsetzen,  im 
ganzen  Durchschnitt  des  distalen  Endes,  und  nicht  nur  an  der  Narbe, 
sondern  in  betrachtlicben  Entfernuugen  von  dieser  (2 — 3  cm)  und  sogar 
in  den  Nerveuendasten. 

Ausserdem  beweisen  die  jiingsten,  sehr  interessanten  Ontersuchungeu 
von  Tello70),  dass  die  Autoregeueration  in  keinem  Teil  des  peripheren 
Nervs  existiert  und  dass  die  neugebildeten  motorischen  Axone,  immer 
gefiihrt  von  ihren  Eudknopfen,  vom  Nervenstamm  zu  den  Asten  ver- 
laufen,  dabei  alte  leere  Scheiden  des  degenerierten  Nervs  beniitzend, 
bis  zu  ihrer  Ankuuft  in  den  Muskelfasern,  wo  sie  unter  Spaltung  und 
Wachstum  eine  immer  kompliziertere  Endverzweigung  bilden. 


TELLOS  UNTERSUCHUNGEN  UBER  DIE  REGENERATION  DER 
MOTORISCHEN    ENDPLATTE    UND    DER    KLEINEN  PERI- 

PHEREN  NERVEN. 

Die  Bedeutung,  welche  vorstehend  angefiihrte  Arbeit  meines  Assi- 
stenten  Tello  ftir  die  Streitfrage  hat,  veranlasst  mich,  hier  die  Schliisse 
mitzuteilen,  welche  er  aus  einer  grossen  Zahl  von  Untersuchungen  iiber 
die  Regeneration  der  Plaques  motrices  und  die  kleinen  peripheren  Nerveu 
gezogen  hat.  Ich  fiige  einige  Figuren  bei,  die  genau  nach  den  Praparaten 
kopiert  siud  und  von  der  Eleganz  und  Genauigkeit  seiner  Imprag- 
nierungen  eine  Vorstellung  geben  werden. 

1.  Die  von  ihren  trophischen  Zentren  getrennten  Nervenfasern  der 
Muskeln  und  niotorischen  Eudiguugen  degenerieren  in  eiuem  Zeitraum, 
der  12 — 14  Stunden  nach  der  Durchschneidung  beginnt  und  mit  del 
totalen  Resorption  der  Reste  der  degeuerierten  Fasern  endet;  diese 
Resorption  vollzieht  sich  in  zwei  und  einem  halben  Tag  in  den  Plaques 
und  nach  zwei  oder  drei  Tagen  bis  zu  einem  Moment  oder  langer  in 
den  Nervenfasern,  je  nach  der  Dicke  der  Nerven. 

2.  Die  Phasen,  welche  die  Degeneration  durchlauft  (es  sind  dieselben 
in  den  Nerven  und  den  Plaques)  sind  folgende :  Hypertrophic  der  Ver- 
zweigung  und  der  Neurofibrillen ,  Uberfarbbarkeit  der  interfibrillaren 
plasmatischen  Substanz  und  granulares  Aussehen  der  argentophilen 
Substanz,  Dekomposition  derselben  zu  Kliimpchen,  schliesslich  Frag- 
mentierung  der  Aste. 

3.  Alle  Reste  werden  vernichtet,  in  den  Plaques  vielleicht  durch 
Digestion  der  granularen  Substanz  und  der  Kerne;  in  den  Nerven  (nach 
einer  Auffassung  von  Marinesco)  durch  die  zu  Biingnerschen  Bandera 
transformierten  Schwannschen  Zellen ;  in  den  isolierten  Tuben  ebenso 
wie  in  den  Plaques  verlaufen  alle  diese  Veranderungen  sehr  rapid. 
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4.  Gewisse  Fasern,  welche 
fahren  in  ikren  Plaques  ein  e  Riick- 
kehr  zum  embryonaren  Zustand 
unci  demzufolge  lassen  sie,  statt 
einer  desaggregierten  Verzwei- 
gung,  eine  larigsam  zerstorte End- 
kugel  erkennen.  DiesesPhanomen 
lasst  sick  mit  der  unvollstandigen 
Neubildungsreaktionvergleichen, 
welche  von  Perroncito  uud  Cajal 
bei  gewissen  Pasern  des  periphe- 
ren  Endes  der  durcbscbuittenen 
Nerven  angegeben  worden  ist. 

5.  Bei  Kaltbliitern  bietet 
die  Degeneration  eine  analoge 
Porm,  docb  entwickelt  sie  sicb 
etwas  langsamer. 

6.  Die  aus  dem  zentralen 
Ende  hervorgegaugenen  regene- 
riertenPasernbeginnen  zumMus- 
kel  zu  gelangen  ungefahr  zwei 
und  einen  balben  Monatnacb  der 
Operation  bei  Kanincben  von 
2 — 3  Monaten,  und  einen  Monat 
oder  einen  und  einen  balben  Mo- 
natnachderDurcbscbueidungbei 
deu   neugeborenen  Kaninchen. 

7.  Die  regenerierteu  Fasern 
treten  in  diealteuScheiden,  wabr- 
scbeinlicb  angezogen  (wie  es  Cajal, 
Lugaro  uud  Marinesco  annebmen) 
durcb  positive  cbemotaktiscbe 
Substanzen,  welche  von  den 
SchwannschenZellenerzeugtwer- 
den.   Sie  enden  stets  mit  Kolben. 

Cajal,  Studien  liber  Nervenregeneration. 


48  Stunden  resistent  bleiben  konnen,  er- 
Fig.  53. 


Plaques  mot r ires  in  verscUiedeuen  liegenerations- 
pliasen. 

A.  Nerv;  B,  Faser,  welche  rnehrere  Plaques  erzeugt: 
C,  koraplizierte Plaque  in  einem  Stuck  Muskelfaser,  das 
die  Kerne  und  die  Grundsub-tanz  der  ehemaligen  Plaque 
behalteu  hat;  D  und  ZT,  Plaques  mit  verschiedengradiu 
kornplizierten  Nervenverzweigungen  ;  £,  Plaque  rait 
Endkugel;  jf,lvollateralplaque  mitFaser  J,  dieweiter- 
zieht,  um  no  ch  an  der  e  Plaques  zu  erzeugen.  (Kaninchen, 
3  Monate  nach  der  Durchsehneidung  des  Ischiadikus. 
Musculus  Solaris.) 
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Fig.  54. 


8.  Die  jungen  Fasern  spalten  sich  zu  wiederholten  Malen  und  bilden 
einc  grosse  Zabl  Tochterfaseru,  die  sich  zuweileu  entfernen  um  ihren 
"Weg  in  versckiedeuen  Tuben  fortzusetzen ;  oft  aber  legen  sie  im  Innern 
derselben  Scheide  eine  weite  Strecke  zuriick.  Scbliesslicb  verlieren  diese 
Fasern  die  Scheide  und  treten  in  Kontakt  mit  der  Muskelfaser,  in  welcber 
sie  mit  einem  Wackstumsknopf  enden.   Ans  der  Substanz  dieses  Knopfes 

entstebt  die  Verzwei- 
gung  der  Plaque. 

9.  Aus  jeder  neuen 
Faser  entstebt  eine 
grosse  Zabl  von  Pla- 
ques, seien  es  kolla- 
terale  oder  terminale, 
was  dieTatsachebestii- 
tigt,  class  zum  Muskel 
nur  eiuegeringeMenge 
Nerveufasern  gelangt 
und  dass  diese  kleine 
Zabl  die  Gesamtbeit 
dei  Muskelfasern  zu 
innervieren  bat. 

10.  Die  Kerne  und 
die  granulare  Substanz 
der  primitiven  Plaques 
bleiben  mit  unbedeu- 
tenden Veranderungeu 

erbalten  und  attrabieren  durcb  Cbemotaxis  eine  der  angelangten  neuen 
Fasern  der  Muskelnerven.  Sobald  die  Endkugel  zur  granularen  Substanz 
gelangt  ist,  lost  sie  sicb  in  eine  immer  kompliziertere  Verzweigung  auf. 

11.  Einige  Fasern  kekren,  durcb  die  orientierenden  Tuben  von  neuem 
angezogeu,  wieder  um,  bevor  sie  mit  den  entsprecbenden  Plaques  in  Kon- 
takt treten.  Auf  diese  Weise  dringen  sie  nocbmals  in  dieselbe  Heulescbe 
Scbeide  oder  in  eine  andere  ein  und  zeigen  einen  sebr  verwickelten  Ver- 
lauf.  Diese  Yerzogerungen  und  Verirrungen  der  Fasern  erkliiren  sicb 
durch  den  Reicbtum  und  die  Komplexitat  der  cbemotaktischen  Strome. 


Drci  regenerierte  motorisclie  Plaques. 

A,  B,  (lurch  dieselbe  Faser  Cgebildete  Plaques;  D,  Faser,  welche  die 
Plaque  E  und  die  riickliiufige  Faser  fbildet ;  J/,  K  ollateralast,  welcher 
durcb  die  leere  Scheide  /  zieht  und  mit  einem  kleinen  Kolben  endet. 
(Kaninchen,  3  >/2  Monat  naeh  iJurchschneidung'  des  Ischiadikus.) 
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12.  Da  wir  weder  diskontinuierliche  Teile  in  den  embryoniiren  Axonen 
gefunden  haben,  noch  Ketten  von  Schwaiinschen  Zellen,  welcbe  dem  Aui- 
treten  der  Nervenfasern  vorangeben,  sondern  im  Gegenteil  Fasern,  welcbe 
anfanglicb  nackt,  d.  b.  von  Scbwannscben  Zellen  entblosst,  und  vollstiindig 
kontinuierlicb  sind  und  welcbe  sicb  in  die  Babnen  der  dicken  Nerven  und 
in  die  Nerven  der  Narbe  fortsetzten,  scbliessen  wir  uns  obne  jeden  Vorbebalt 
der  Wallerscben  Lebre  an,  welcbe  in  den  letzten  Jabren  von  Miinzer, 
Kollicker,  Halliburton,  Mott,  Langley,  Purpura,  Cajal,  Perroncito,  Lugaro, 
Marinesco  und  Minea,  Krassin  und  vielen  Anderen  gestutzt  worden  ist. 


Fig.  55.  Fig.  56. 


bliebene  Kerne  des  Protoplasmastrangs; 
B,  Tubus  ohne  Fasern  ;  d,  Protoplasma- 
strang;  c,  Kerne  der  Henleschen  Hiille. 
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UBER  die  traumatische  degeneration  und  regene- 
ration DER  NERVENFASERN  IM  KLEINHIRN  UND  GROSS- 

HIRN. 

Bis  ich  fiir  die  eingekendere  Behandlung  der  Degeneration  und 
Regeneration  der  Nervenzellen  im  Zentralnervensystem  die  notigen  Mit- 
teilungen  macken  kann,  will  ich  hier  kurz  auf  einige  posttraumatische 
Veranderuugen  kinweisen,  die  ich  kiirzlich  im  Kleinhim  und  Grosshirn 
von  Saugetieren  vom  vierten  bis  zum  vierzeknten  Tage  nack  der 
Operation  beobacktet  kabe. 

Kleinhirn.  —  Alle  unterbrocbenen  Axone;  die  sick  an  der  Nerven- 
wunde  befanden  oder  vom  Entziindungsprozess  ernstlich  ergriffen  waren, 
enden  frei  mit  Kugeln  oder  Knopfen,  wie  Nageotte77),  Marinesco  und 
Minea7s)  und  ick  selbst79)  es  bei  den  nacb  experimentellen  Verletzungen 
des  Riickenmarks  folgenden  Veranderungen  festgestellt  kaben. 

Diesen  freien  Knopfen,  deren  Form  und  Umfang  sekr  variabel 
sind  feblt,  konstant,  wie  Nageotte  nackgewiesen,  eine  Kapsel.  Diese 
Eigentiimlickkeit  untersckeidet  die  zentralen  Axone  von  denen  der 
regenerierenden  peripkeren  Nerven. 

Die  genannten  Eudauswiickse  sind  in  der  Umgebung  der  Lasion 
sekr  zaklreich;  sie  finden  sick  aber  aucb,  obgleick  in  geringer  Menge 
in  einiger  Entfernung  vom  Entziindungskerd  und  selbst  an  Stellen,  die 
absolut  unversekrt  zu  sein  sckeinen.  Sie  sitzen  vorzugsweise  in  der 
weissen  Substanz  des  Kleinhirns,  feklen  aber  auck  nickt  in  der  Korner- 
scbickt,  besonders  in  der  tieferen  Halfte  derselben. 

Speziell  iiber  die  kier  gelegenen  Endkugeln  will  ick  einige  Beob- 
acktungen  niittcilen. 
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Es  gibt  ihrer  zwei  Arten :  die  einen  geboren  zum  PurkiDj'escben 
Axon;  die  anderen,  zahlreicheren,  scheinen  sich  in  die  afferenten  Fasern 
der  weissen  Substanz  fortzusetzen. 

Purkinjesche  Axone.  Wie  icb  in  Fig.  57,  B,  zeige,  besitzen 
die  Purkinjescben  Zellen  der  entziindeten  Region  haung  einen  absteigenden, 
kurzen,  mancbmal  etwas  geneigten  Fortsatz,  welcher  nacb  variablem  Ver- 
lauf  allmablich  etwas  starker  wird  nnd  mit  einer  ei-  oder  kugelformigen 
Keule  endet.  Letztere  ist  ganz  glatt  nnd  befindet  sicb  gewohnlich  im 
aussereu  Drittel  der  Kiirnerscbicht.  Selbstverstandlicb  ist  dieser  ab- 
steigende  Fortsatz  nicbts  anderes  als  der  Acbsenzylinder  der  Purkinje- 
scben Zelle,  der  sich  gegen  den  Zellkorpcr  hin  zuriickgezogen  hat, 
dabei  jedoch,  wie  in  Fig.  57,  B,  ersichtlicb,  seinen  Zusammenhang  mit 
dem  absteigenden  Biiscbel  der  Korbe  bewahrend.  Zuweilen  beobachtet 
man  mitten  in  der  Keule  Vakuolen  und  ein  grobmaschiges  Netz. 

Es  ist  hervorzubeben,  dass  die  mit  dieser  sonderbaren  Veranderung 
bebafteten  Purkinjescben  Neivrone  keine  bemerkenswerte  Abweicbung 
am  Korper  oder  an  den  Dendriten  zeigen.  Daber  ist  das  Neuro- 
librillenretikulum  sebr  dcutlicb,  denn  es  bat  seine  Elektivitat  fur  die 
Silberablagerung  nicht  verloren.  Nur  in  einigen  Fallen  schien  der 
Korper  ein  wenig  im  vertikalen  Sinn  verlangert  und  relativ  arm  an 
Neuroplasma. 

Beachtenswert  ist  aucb  der  Urn  stand,  dass  die  erwahnten  retrahierten 
und  mit  Kugeln  endenden  Axone  zuweilen  an  Stellen  sitzen,  die  von 
der  Verletzung  ziemlicb  entfernt  sind.  und  mit  Purkinjescben  Zellen 
vermengt  sind,  deren  Axonfortsatz  sich  Yollkommen  normal  er- 
balten  bat. 

Um  Zellen  mit  retrabierten  Axonen  herum  beobachtet  man  iibrigens 
sehr  deutlich  die  Endverzweigungen  der  Kc'irbe;  sie  erscbeinen  ein  wenig 
diinner,  langlicher  und  gewundener  als  bei  den  normalen  Neuronen. 
Einige  dieser  Nerveniiste  gelangen  bis  zum  Niveau  der  End  keule 
(Fig.  57,  A). 

In  der  Umgebung  der  Lasion,  d.  b.,  wo  der  Entziindungsprozess 
oder  die  Kontusion  selbst  die  Struktur  der  Zellen  zerstort  oder  erbeb- 
lich  geschiidigt  haben,  existieren  die  eben  beschriebenen  Endknopfe  nicht 
mehr.    In   diesen  durch  das  Exsudat  geschwellten  Bezirken  zeigt  das 
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Protoplasma  der  Purkinjeschen  Neurone  clrei  oder  vier  Tage  nacb  der 
Operation  ein  granuliires  Aussehen  oline  Neurofibrillennetz.  Der  so  zu 
einem   granularen  Streifen   umgeformte  Axon  entbehrt  vollstandig  der 


Fig.  57. 


Sclinitt  dnrch  eine  Kleiiiliiniliinielle  iles  ausgewachsouen  lianiiicliciis.    Untcrsuchmig  8  Tage  nack 

der  I.iiMOn. 

A,  Purkinjesche  Korbe;   B,  Ketraktiouskugeln  des  Axons  von  Purkinjeschen  Zollen;  Z>,  Kugeln  mit 
inneren  Vakuolen  ;  E,  normaler  Axon. 

Endkeule.  Dieser  negative  Umstand  scheint  zu  beweisen,  dass  die 
Knopfbildung  das  Resultat  einer  Reaktion  des  lebendigen  Protoplasmas 
ist  und  dass  daher  dieser  Prozess  nicbt  in  den  Zellen  stattfindet,  welche 
durch  das  Trauma  ernstlich  geschadigt  worden  sind. 
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Aus  der   weissen    Substanz   kommende   Kugelaxone.    —  Die 

tiefere  Hixlfte  der  in  der  Niihe  der  Verletzung  gelegenen  Kornerschicht 
zeigt  ebenfalls  aufsteigende  Fasern,  die  in  verschiedenen  Niveaus  mit 
Kugeln  von  sehr  mannigartiger  Gestalt  und  Grosse  enden.  Nicht  selten 
trifft  man  ini  Innern  dieser  Keulen  bald  weitmaschige  Retikula,  bald 
echte  zentrale  Vakuolen  (Fig.  57,  D).  Nach  der  weissen  Substanz  bin 
erscheiuen  die  Axone  mit  den  beschriebenen  Exkreszenzen  ziemlicb 
stark  und  sehr  wenig  varikos ;  nach  einem  mebr  oder  weniger  kom- 
plizierten  Verlauf  veidicren  sie  sicb  zwiscben  den  unziihligen  Fasern 
welcbe  den  zentralen  Teil  der  Kleinhimlamellen  bilden.  Wegen  dieser 
Kompliziertheit  ist  es  unmuglicb  Ursprung  und  Natur  dieser  zufiihrenden 
Bahnen  zu  bestimmen ;  es  bleibt  daher  unbekannt,  ob  es  sich  um  zu- 
fiihrende  Bahnen  handelt,  deren  Ende  transfonniert  und  retrabiert  ist, 
oder  ob  diese  Kugelaxone  vielmehr  den  peripberen  isolierten  Teil  der 
Purkinjeschen  Nervenfortsiitze  darstellen. 

Schliesslich  enthiilt  die  an  der  Lasion  befindliche  weisse  Substanz 
ebenfalls  eine  grosse  Zahl  von  Endkugeln;  es  sincl  dies  gewohnlieh 
starke  Knopfe,  die  sich  gelb,  braun  oder  rot  farben  und  in  varikose 
Fasern  fortsetzen.  Sie  scheinen  nicht  zu  Fasern  zu  gehoren,  die  aus 
der  benachbarten  Kleinhirnrinde  stammen. 

An  einzelnen  Stellen  linden  sich  geradezu  Nester  von  Endkugeln 
von  blassem,  granularem  Aussehen  ahnlicb  demjenigen  der  in  Degeneration 
begriffenen  Axone.  Naturlich  muss  man  bei  diesen  Praparaten  auf  die 
Bestimmung  des  Ursprungs  aller  dieser  verstiimmelten  Fasern  ver- 
zichten ;  nichtsdestoweniger  ist  es  wahrscheinlich,  dass  sie  zu  zufuhrenden 
oder  exogenen  Axonen  gehoren,  welcbe  in  ihrem  Verlauf  durch  die 
weisse  Substanz  unterbrochen  wurden.  Die  die  Kugeln  tragenden 
Enden  diirften  ebenfalls  dem  zentralen  Ende  einer  jeden  durchschnittenen 
Faser  entsprechen. 

Aus  diesen  noch  wenig  zahlreichen  Beoltachtungen  ergibt  sich  eine 
Tatsache  von  gewisser  Bedeutung,  niimlich  dass,  wenn  man  die  Achsen- 
zylinder  der  Purkinjeschen  Zellen  im  Niveau  der  weissen  Substanz, 
d.  h.  weit  ab  vom  Neuronkorper,  durchschneidet.  sich  die  beiden  Enden 
des  Axons  sehr  verschieden  verhalten;  das  periphere  wird  varikos  und 
granular  und  degeneriert  allmahlich  wie  gewohnlieb;   das  zentrale  da- 
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gegen  retrakiert  sich  nach  der  Ursprungszelle  bin  und  in  grosser  Ent- 
fernung  von  der  Lasion  bildet  sich  eine  Endkugel,  welche  ich 
Retraktionskugel  bezeichne.  Diese  Verkiirzung  betrifft  wahrschein- 
licb  nicbt  das  ganze  zentrale  Segment,  sondern  nur  eineu  begrenzten 
Bezirk;  meiner  Meinnng  wird  das  intermediate  Axoustiick  zwiscben  der 
Retraktionskugel  und  der  Verletzung  unterbrocben  und  degeneriert  auf 
der  Stelle  ungefabr  wie  das  peripbere  Ende. 

Grosshirn.  —  Die  Untersucbung  der  Hirnlasion  des  ausgewachsenen 
Kanincbens,  10 — 14  Tage  nacb  der  Operation  ausgefuhrt,  liess  uns  in 
der  veissen  Substanz  der  Rinde  analoge  Befunde  beobachten,  wie  die 
beim  KleiDhirn  beschriebenen,  z.  B.  das  Vorhandensein  (in  der  Nahe 
des  Entziindungsherds)  einer  grossen  Zabl  von  Endkugeln,  die  sicb  in  die 
affeienten  Pasern  der  weissen  Substanz  fortsetzen.  Einige  dieser  Kugeln 
von  relativ  betrachtlicher  Grosse  sind  in  Degeneration  begriffen,  was 
bewiesen  wird  durch  die  Existenz  einer  starken,  blassen,  granularen 
Rinde  und  eines  kleinen  granularen  Neurofibrillenzentrums,  welcbes  sich 
in  den  Axonstiel  fortsetzt  (Pig.  58,  a,  b). 

Hiiizugefiigt  sei,  dass  man  hier  eine  grosse  Zahl  rosenkranzahnlicher 
Axone  antrifft,  d.  h.  solche,  die  mit  granularen  und  spindelformigen 
Verdickungen  und  eingescbalteten,  blassen  Einschniirungen  verseheu 
sind.  Solche  Axone,  die  identisch  sind  mit  deDjenigen,  welcbe  man  im 
Nervus  opticus  einige  Tage  nach  Exstirpation  des  Augapfels  findet,  sind 
wahrscheinlich  vom  trophischen  Zentrum  getrennte  Fasern. 

Weder  bei  der  ausgewachsenen  Katze,  noch  bei  eben  solchen 
Kaninchen  konnte  ich  deutliche  Zeicben  von  Regeneration  finden.  Nur 
in  cinigen  Scknitten  babe  ich  in  dem  in  die  Wunde  eindringenden 
embryonaren  Bindegewebe  einzelne  feine,  verzweigte,  mit  Endkliimpchen 
versebene  Nervenfasern  angetroffen.  Diese  verzweigten,  regenerierten, 
oft  im  Exsudat  sich  verlierenden  Fasern  stellen  wahrscheinlich  sensible 
Fasern  der  Meningen  dar. 

Was  die  an  den  Randern  der  Gehirnwunde  befindlichen  Pyramiden 
anlangt,  so  erscheinen  sie  granular  und  deutlich  degeneriert.  Jedoch  ist 
es  wichtig  zu  bemerken,  dass  man  ganz  dicht  an  dem  Defekt  der  Gehirn- 
substanz  eine  grosse  Zahl  von  Axonen  und  Pyramiden  beobachtet,  die 
anscheinend  wenigstens,  vollkommen  normales  Aussehen  haben. 
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Degenerative  Phanomene  in  der  Hirnrinde  junger  Tiere.  —  Bei 

cler  Schwierigkeit,  die  ladierten  Axone  des  Grosshii-ns  und  Kleinhirns  aus- 
gewachsener  Tiere  ausreichend  zu  verfolgen  (wegen  der  Reichhaltigkeit 
und  Kompliziertheit  des  Nervenplexus  der  grauen  Substanz),  habe  ich 
kiirzlich  Experimente  iiber  die  traumatische  Degeneration  beim  ein- 
wochigen  Hunde  angestellt.    Bei  den  jungen  Sangetieren  zeigt  die  mit 


Fig.  58. 


Verschiedene  Fasern  ans  tier  Nahe  der  Verletzung.     Grosstiirn  eines  ausgennchsenen  Kaninchens. 

«,  6,  Fasern,  welche  mit  degenerierenden  Kugehi  enden ;  d,  Rosenkranzfasern;  e,  Fasern  mit  spindel- 
formigen  Anschwellungen ;      normale  Fasern. 

Silbernitrat  gefarbte  Hirnrinde  nur  gewisse  Axone  der  Biesenpyramiden 
und  einige  afferente  Fasern  gefarbt;  die  iibrigen,  noch  unreifen  Fasern 
ziehen  das  kolloidale  Silber  nicht  an. 

Was  die  Operation  anlaugt,  so  bestand  sie  ganz  einfach  darin,  dass 
mittelst  eines  langen  und  scharfen  Skalpels  quer  durch  den  Schadel  ver- 
schiedene  Territorien  des  Gehirns  durchschnitten  wurden.  Gewohnlich 
wurden  die  Tiere  acht  Tage  nach  der  Operation  getotet.    Die  makro- 
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skopische  Untersuchung  zeigte  stets  an  der  Stelle  der  Verletzung  eine 
Unterbrechung  des  Nervengewebes  mid  mit  einer  klareii  Fliissigkeit  an- 
gefiillte  Hohlen. 

Die  zu  den  Windungen  senkreckten  Scknitte,  bei  welchen  das  In- 
strument konzentrisch  oder  parallel  zur  Gehirnoberflache  gefiibrt  war, 
sind  besonders  demonstrative  Mit  diesen  Schnitten  babe  ich  mich  be- 
sonders  beschaftigt. 

In  der  balbschematiscben  Fig.  59  zeige  icb  einen  davon.  Die 
Liision  sass  in  der  weissen  Substanz,  unmittelbar  unterbalb  der  Zone  der 
polyinorphen  Zellen.  Ich  bemerke,  dass  jeder  aus  den  Riesenpyramiden 
kommende  Axon  drei  aufeinanderfolgende  Abscbnitte  bietet:  1.  lebendes 
oder  indifferentes  Segment;  2.  moniliformes  Segment;  3.  fragmentiertes 
oder  zu  freien  Kugeln  aufgelostes  Segment. 

Indifferentes  Segment.  —  Dieser  Teil  des  Axons  ist  vollstandig 
normal ;  seine  Lange  wechselt  naturlicb  mit  der  Entfernung  der  Lasion. 
In  der  Fig.  57,  B,  wo  die  Unterbrechung  der  Axoue  in  der  benachbarten 
weissen  Substanz  geschieht,  ist  diese  Portion  sehr  ausgedehnt  und  nimmt 
mindestens  die  gauze  Region  der  Imtialkollateralen  ein.  Nichts  weist 
auf  die  schwere  Verstummelung  der  Achsenzylinderibrtsatze;  das  Ur- 
sprungsneuron  selbst  zeigt  keine  bemerkenswerte  Strukturveranderung. 
Die  Dendriten  haben  eine  regelmassige  Anordnung  und  die  Nerven- 
kollateralen,  bei  jungen  Tieren  sehr  deutlich  sichtbar,  ziehen  das  Silber 
lebhaft  an  und  ihre  Spaltungen  treten  klar  zutage.  lu  einigen  Fallen 
jedoch  (Fig.  60,  i)  fand  ich  in  diesem  Segment  kleine  longitudinale  Va- 
kuolen  mit  Auffaserung  der  Neurofibrillen,  die  ein  wenig  an  das 
Perroncitosche  Phanomen  der  durchschnittenen  Nerven  erinnerten. 

Moniliformes  Segment.  —  Dieser  Teil  des  Axons  ist  zuweilen 
sehr  kurz  und  wird  nur  von  zwei  durch  einen  diinnen,  blassen  Strang 
verkniipften  Kugeln  dargestellt.  Oft  besteht  er  aus  drei  oder  mehr 
spharischen  oder  spindelformigen  Anschwellungen,  die  mittelst  immer 
feinerer  Faden  zu  Serien  angeordnet  siud.  Die  letzte  Anschwellung, 
gewohnlich  kleiner  als  die  voraufgehenden,  ist  blass  und  stellt  den 
Endknopf  der  in  Regeneration  begriffenen  Nervenfasern  dar.  Nicht 
selten  findet  man  Achsenzylinder  ohne  moniliformes  Segment,  die  ganz 
einfach  mittelst  eines  kugel-,  oliven-  oder  spindelformigen  Knopfes  enden. 
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Derselbe  ist  oft  schwiicher  gefarbt  als  die  Nervenfaser  (Fig.  59,  a).  In 
einigen  Fallen  endlich  geht  aus  dem  Endknopf  noch  ein  ausserst  blasses, 
zartes  Fadcken  hervor,  dessen  Ende 
sich  nicht  bestimmen  liess.  In  Re- 
sorption begriffen,  verrat  es  uns  wahr- 
scheiulich  den  Mechanismus,  vermoge 
dessen  die  Fragmentierung  der  Axone 
zustande  kommt.  Alle  diese  Dinge 
und  noch  audere  sind  in  Fig.  59  re- 
produziert. 

Fragmentiertes  Segment.  — 
Zwischen  der  letzten  Anschwellung  der 
durchschnittenen  Achsenzylinder  und 
der  Region  der  Wunde  bemerkt  man 
ein  ausgedehntes  Gebiet  grauerSnbstanz, 
die  mit  freien  und  stark  rotbraun  ge- 
farbten  Kugeln  besat  ist.  Manchmal 
sind  diese  Kugeln  paarweise  durch  eine 
diinne  oder  dicke  Fibrille  vereinigt. 
Es  ist  unmoglich,  mit  absoluter  Sicher- 
heit  ihren  Ursprung  zu  bestimmen. 
In  Anbetracht  jedoch  der  Richtungs- 
linie  der  Reste  der  Fiidcben,  welche  sie 
zuweilen  rosenkranzahnlich  verbinden, 
sowie  der  Dimensionen  dieser  Kugeln, 
die  den  in  dem  eben  beschriebenen 
moniliformen  Segment  gefundenen  sehr 
iihnlich  sincl,  kann  man  vermuten,  dass 
sie  einen  in  Stiicke  aufgelosten  und  in 
Destruktion  begriffenen  Teil  der  Axone 
der  dariibergelegenen  grossen  Pyramiden 
darstellen. 

Ubrigens  bieten  diese  Kugeln  man- 
nigfache  Anordnungen.  Gewohnlich,  besonders  in  der  Nachbarschaft  der 
Verletzung,  erscheinen  sie  absolut  frei,  farben  sich  mit  Silber  intensiv 


Schnitt  ilurcli  die  Hinuinde  ties  15  tagigen 
Hundes.    Das  Tier  wurde  !)  Tage  nach  der 
Operation  getiitet. 

A,  Sehicht  der  Kiesenpyramiden  ;  B,  normaler 
Teil  der  Axone  ;  C,  inoniliformes  Segment 
der  letzteren;  D,  isolierte  Kugelu. 
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und  zeigen  bald  eine  homogene,  gleicbformige  Masse,  bald  innero  Va- 
kuolen,  bald,  wie  ich  es  beim  ausgewacbsenen  Gebirn  beobacbtet  babe, 
eine  zentrale  dimkle  Schicbt,  die  von  einer  sebr  blassen,  fein  granulierten 
Zone  umgeben  ist  (Fig.  60,  </).  Die  Neurofibril! en  sind  nicbt  sicbtbar;  man 
konnte  sagen,  dass  sie  zu  einer  bomogenen,  kontinuierlichen  Masse  ver- 
scbmolzen  sind.  Mancbmal  trifft  man  grosse  Kugeln  nebst  einem  kon- 
zentriscben,  mit  der  argentophilen  Substanz  dicbt  verscbmolzenen  Kern 
(Fig.  60,  h).  Vielleicht  bandelt  es  sich  um  eine  Neurogliazelle,  welcbe 
urn  die  Kugel  in  Form  einer  Kapsel  gelagert  ist. 

Nacb  dem  gesunden  Gebiet  bin  beobacbtet  man  andere  Ver- 
baltnisse.  Am  baufigsten  ist  die  Form  der  durch  eine  Fibrillenbrucke 
vereinigten  Doppelkugel.  Andere  Male  trifft  man  lange  unterbrocbene 
Fadeu,  die  in  der  grauen  Substanz  unci  sogar  in  der  Gegend  des  monili- 
formen  Segments  mittelst  einer  grossen,  freien  Kugel  enden.  Schliess- 
licb  gibt  es  aucb  Ketten  mit  drei  oder  mebr  Anscbwellungen.  Alle 
diese  Formen  reprasentieren  meiner  Meinung  destructive  Phasen  der 
degenerierten  Fasern;  der  nekrobiotiscbe  Prozess,  welcber  mit  der 
Dislokation  des  Axoninbalts  beginnt,  diirfte  enden  mit  der  Schaffung 
freier  Kugeln,  welcbe  spiiter  wohl  zu  jenen  Corpora  amylacea  werden 
konnten,  deren  Ursprung  und  Entstebungsart  von  Catola  und  Acbu- 
carroso)  studiert  worden  sind. 

Ausser  den  zu  den  Axonen  der  Riesenpyramiden  geborigen  Kugeln 
trifft  man  in  der  weissen  Substanz  nahe  der  Wunde  eine  grosse  Zahl 
diinner  und  mitteldicker,  nicht  sebr  veranderter  Fasern,  deren  Verlauf 
oft  gewunden  und  sogar  scbraubenformig  erscbeint.  Diese  Axone  finden 
sicb  sogar  an  der  Grenze  des  Substanzverlustes,  direkt  in  die  cystische 
Fliissigkeit  getaucbt.  Sie  baben  die  Eigentiimlicbkeit,  keine  Endkugeln  zu 
besitzeu,  meistens  aucb  keine  Markscheide,  und  enden  sebr  oft  in  der 
Cyste  mit  einer  Spitze  oder  einem  Hakcben.  Die  Mebrzabl  dieser  unver- 
sebrten  Fasern  scbeint  zu  kleinen  und  mittelgrossen  Pyramiden  zu  geboren. 

Ein  Punkt,  den  icb  wegen  seiner  grossen  pbysiologischen  Wicbtigkeit 
besonders  genau  studiert  babe,  ist  die  Existenz  von  Regenerations- 
pbiinomenen  im  zentralen  Ende  der  Axone.  Bei  den  ausgewacbsenen  Sauge- 
tieren  trifft  man  weder  im  Grossbirn  noch  im  Kleinbirn,  wenigstens  nicbt 
in  den  ersten  Wocben  nacb  der  Terletzung,  deutliche  Knospungsprozesse; 
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da  jedoch  Neubildungsvorgange  im  Riickenmark  junger  Tiere  positiv 
stattfinden,  wie  die  Beobachtungen  von  Nageottc,  Lugaro,  Marinesco, 
Bikeles  und  mir  gezeigt  kaben,  so  konnte  man  auch  im  Gehirn  dieser  Tiere 
Regenerationsphanomene 
erwarten.*)  Nach  vielem 
Suchen  habe  ich  deren 
unzwcifelhafte  gefunden, 
obgleich  sie  sich  auf  eine 
kleine  Zahl  you  Nerven- 
fasern beschranken. 

Ich  zeige  in  Fig.  60, 
b,  ci  d,  zwei  Arten  von  Re- 
generationsprozessen,  die 
man  als  terminale  und 
kollaterale  untersckei- 
den  kann. 

Der  auf  das  zentrale 
Ende  der  unterbrochenen 
Axone  beziigliche  spielt 
sich  in  den  Endkugeln  des 
moniliformen  Segments  ab. 
Sehr  selten  findet  man  ihn 
an  den  Streckenkugeln 
oder  an  denen,  welche 
sich  an  eine  zentripetale 
Faser  anschliessen.  Es 
handelt  sich  um  zwei,  drei 
oder  mehr  feine,  schmale, 
divergierende  Aste,  welche 
aus  der  Kontur  der  End- 
kugel  eutspringen,  sich  oft 
spalten  und  in  dem  benachbarten,  sehr  zarten  und  kaum  sichtbarcn 
Plexus  der  grauen  Substanz  verlieren  (c).  Die  nach  den  ersten  Spaltungen 


Ein/ellieiteu  der  Gegend  der  nioniliformen  I'ortionen  der 
Kiesen  pyrainiden-  Axone. 

a,  J),  Retraktionskuopie  der  Axone  dieser  Zellen ;  e,  Kolben 
einer  zentripetaleu  Faser;  <J,  c,  f,  Endkugeln  in  Knospucg 
begrift'en  ;  6,  Fasern,  deren  letzte  Kollaterale  bypertropbisch. 
schien:  ?,  Auffaserung  der  Axone;  7i,  g,  isolierte  Kugeln. 


*)  Beim  Kleinhirn  der  Katze  und  des  Hundes  von  einigen  Tagen  vermochte 
ich  sehr  klare  Regenerationsvorgange  nicht  zu  entdecken. 
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noch  zunehmencle  Blasse  der  Farbung  hindert  gewohnlich  die  Verfolgung 
dieser  Fortsiitze,  welche  in  einzelnen  Fallen  frei  zu  enden  schienen.  Die 
Feinheit  und  Pluralitat  dieser  Fortsatze,  welche  alle  an  einer  be- 
schriinkten  Stelle  der  Kugel  entspringen,  gestatten  iibrigens  die  genaue 
Unterscheidung  dieser  neugebildeten  Fasern  von  den  praexistierenden 
Kollateralen  des  Axons. 

Was  die  aus  dem  Verlauf  des  Axons  hervorgehenden  Regenerations- 
aste  betrifft,  so  treten  sie  in  der  Nacbbarschaft  der  Endkugel  auf 
(Fig.  60,  b)  und  verhalten  sich  ganz  wie  eine  starke  Kollaterale.  Sie 
zieben  schriig,  oft  abwarts  und  verzweigeu  sich;  wie  sie  enden.  ist 
unbekannt.  Meiner  Meinung  diirften  diese  Aste  nicht  vollig  neugebildet 
scin,  sondern  ganz  einfach  die  letzte  praexistierende  Kollaterale  des 
Projektionsaxons  darstellen,  welche,  als  Sitz  einer  kompensatorischen 
Hypertrophic,  mit  der  Zeit  den  rnortifizierten  Teil  des  Axons  restaurieren 
konnte.  Fiir  diese  Hypothese  spricht  der  betrachtliche  Durchrnesser  der 
genannten  Faser  —  er  ist  betriichtlicher  als  derjenige  anderer  Kollateralen 
—  and  die  Tatsache  des  Auftretcns  oberhalb  der  Endkugel.  Dieser  in 
pbysiologischer  Hinsicht  sehr  interessante  Punkt  erfordert  iibrigens  wrei- 
tere  Untersuchungen.  Ich  gedenke  solche  bald  auszufiihren  unter  Totuug 
der  operierten  Tiere  einige  Monate  nach  der  Lasion,  urn  positiv  zu 
sehen,  ob  diese  hypertrophierten  Kollateralen  die  Pichtung  andern  und 
fiihig  werden,  defmitiv  die  uuterbrochene  Nervenbabn  wiederherzustellen. 

Schlussfolgerungen. 

1.  Die  traumatiscbe  Degeneration  des  Projektionsaxons  im  Gross- 
hirn  und  Kleinhirn  beschrankt  sich  bei  in  der  weissen  Snbstanz 
stattfindender  Unterbrecbung  nicht  auf  die  Umgebung  der  Wunde, 
sondern  setzt  sich  vielmehr  oft  weit  in  das  gesunde  oder  fast  gesunde 
Nervengewebe  fort.  Demzufolge  gibt  es  bei  den  ladierten  zeutralen 
Nervenbahnen  wie  in  den  unterbrochenen  peripheren  Nerven:  die 
trophische  Degeneration,  welche  das  periphere  Segment  oder  die 
isolierte  Portion  des  Axons  betrifft,  —  die  traumatische  Degeneration, 
welche  einen  zuweilen  betriichtlichen  Teil  des  zentralen  Endes  einnimmt,  — 
und  das  gesunde  Stuck  des  letzteren.  das  in  gewissen  Fallen,  bei 
jungen  Tieren,  fiibig  ist,  Regenerationspbanomene  hervorzubringeu. 
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2.  Der  von  der  trauniatischen  Degeneration  ergriffcne  Abschnitt 
des  zentralen  Endes  trennt  sich  schnell  von  dem  gesnnden  Teil  des 
Axons,  der  sich  mehr  oder  weniger  nach  der  Ursprungszelle  hin  zuriick- 
zicht  und  mit  einer  besonderen  Kugel  (Retraktionskugel)  endet.  Bei 
den  Axonen  der  Riesenpyramiden  des  Grosshirns  junger  Tiere  scbeint  diese 
Retraktion  gewohnlich  nicbt  liber  das  Niveau  des  letzten  Kollateral- 
astes  hiuauszugehen;  gleichwohl  kann  sie  bei  den  Purkinjescben  Zellen 
weiterriicken  und  sicb  dem  Neuronkorper  sehr  nahern. 

3.  Der  rnorphologische  Mechanismus  der  Degeneration  des  peripkeren 
Endes  und  des  erkrankten  Teils  des  zentralen  besteht  zunacbst  in  der 
Umforraung  des  Axons  zu  einer  Kette  fester,  in  Abstauden  voneinander 
benndlichen  Kugeln.  Hierauf  und  zufolge  der  fortschreitenden  Ver- 
schrnalerung  und  der  Resorption  der  verbindenden  Teile  verwandeln  sich 
diese  Ketten  allmahlich  zu  isolierten  Kugeln.  Ein  solcher  Destruktions- 
prozess  entwickelt  sich  bei  den  einzelnen  Nervenbahnen  in  verschiedenen 
Zeitraumen;  jedenfalls  scheint  er  in  dem  von  traumatischer  Degeneration 
ergriffenen  zentralen  Ende  schneller  vor  sich  zu  gehen  als  in  dem  peri- 
pheren,  das  nur  die  trophische  Degeneration  erleidet. 

4.  Das  weitere  Schicksal  der  Retraktionskugel  des  zentralen  Stiicks 
der  unterbrochenen  Axone  ist  uns  nicht  bekanut,  Jedoch  kann  bei 
jungen  Tieren  die  Retraktionskugel,  wenigstens  in  gewissen  Fallen, 
zu  einem  Wachstumsknopt  werden.  vergleichbar  demjenigen  am  zen- 
tralen Ende  durchschnittener  peripherer  Nerven. 

5.  Ausser  den  starken,  mit  einem  Retraktionsknopf  versehenen 
Nervenfasern  gibt  es  noch  an  den  Wuudrandern  der  grauen  Substanz 
eine  grosse  Zahl  von  unterbrochenen,  diinnen  oder  mitteldicken  Fasern, 
welche  an  ihren  zentralen  oder  peripheren  Enden  keine  Endkeule  er- 
zeugen.  Es  fehlen  auch  V erlaufsvarikositaten.  Ihr  proximales.  in  die 
Narbe  eindringendes  Ende  zeigt  zuweilen  ein  kleines,  freies,  kaum  offenes 
Hakchen.  Ich  habe  das  Vorhandensein  clieser  unbeschadigten  Axone 
nicht  nur  beim  jungen  Hunde,  sondern  auch  im  Grosshirn  des  einmonatigen 
Kaninchen,  20  bis  30  Tage  nach  der  Durchschneidung  der  weissen  Substanz 
festgestellt.  Dies  scheint  zu  beweisen.  dass  bei  den  jungen  Saugetieren 
die  diinnen  (gewohnlich  marklosen)  Axone  dem  Degenerationsprozess 
viel  mehr  widerstehen  als  die  dicken,  markhaltigen. 
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